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О НЕКОТОРЫХ ПЕРСПЕКТИВАХ БИОЛОГИЧЕСКИХ 
ИССЛЕДОВАНИЙ В ПСИХИАТРИИ 


С. Ф. СЕМЕНОВ, Д. Д. ФЕДОТОВ 
(Москва) 


Клиническая психиатрия все чаще и ближе соприкасается 
с биологическими методами исследования, которые позволя- 
ют глубже, а следовательно и вернее, понять сущность мно- 
гих психических заболеваний. В генезе эндогенных психозов, 
как известно, многие авторы главное значение придают ауто- 
интоксикации, природа которой до настоящего времени не 
раскрыта и может быть выяснена только с помощью сочета- 
ния клинических методов исследования с лабораторными, 
среди которых особенно важное значение приобретают био- 
химические, иммунологические, электрофизиологические и не- 
которые другие методы. Это те методы, которые не только 
углубляют изучение вопросов, поставленных клиникой, но 
сами подсказывают новые аспекты исследования клинических 
проблем, а иногда в значительной степени способствуют их 
разрешению, как это было в отношении некоторых форм оли- 
гофрении. 

Все большее взаимопроникновение клинических и пато- 
биологических методов исследования позволяет подойти к 
пониманию так называемых эндогенных психозов, как забо- 
леваний целостного организма, в которых переплетаются пси- 
хопатологические и патобиологические закономерности. Этот 
вывод, при всей его, казалось бы, неопределенности и абст- 
рактности намечает перспективные решения проблемы. В 
частности, подчеркивается единство повреждающих и защит- 
ных компенсаторно-приспособительных механизмов организ- 
ма и личности в целом. Единство анализа в этом плане болез- 
ненного процесса на уровне психопатологических и патобио- 
логических проявлений болезни может принести неоценимую 
пользу. Можно утверждать, хотя это далеко не полностью 
раскрыто и осознано, что при нарушении психических процес- 
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сов, в клинической картине психозов проявляется единство 
повреждающих и компенсаторно-приспособительных тенден- 
ций точно также, как это в иной только форме, наблюдается 
в патобиологии процесса. 

Одним из аспектов этой важнейшей для клиники проэле- 
мы взаимоотношения механизмов повреждения и компенсации 
является исследование иммунобиологических процессов, в 
особенности — аутоаллер!ических и аутоиммунных реакций. 
Наличие этих реакций при многих психозах находит все бо- 
лее широкое признание и значение их в патогенезе, а возмож- 
но, и этиологии психических заболеваний—кажется все более 
вероятным. Расширение и углубление этих исследований 
обеспечивается все более полным раскрытием биохимической 
сущности и биохимических резонансов иммунологических 
процессов, их влияния на деятельность многих органов и 
систем, в том числе — на деятельность головного мозга. Так 
разрабатывается новая страница в патологии нервной систе- 
мы, уяснение которой обещает раскрыть новые горизонты в 
изучении патогенеза и терапии психических заболеваний. 

Изучение механизмов утраты и восстановления структу- 
ры нервной системы и ее функций составляют ту основную 
задачу, которую призвана решать клиника психиатрии в сое- 

динении с биологическими методами исследования. 

Широкое применение иммунологических методов исследо- 
вания показало, что те сдвиги в иммунологической системе 
организма, которые наблюдаются при некоторых психических 
заболеваниях и рассматриваются, как появление продуктов 
распада тканеи мозга мозговых антигенов, несомненно 
находятся в определенной связи с появлением противомозго- 
вых антител в крови и в спинно-мозговой жидкости. Установ- 
лено, что антитела являются продуктом реакции иммуноком- 
петентной системы на воздействие антигенов, причем эта 
реакция является органоспецифической, так как антитела 
образуются по отношению к тем органам, ткани которых 
приобретают свойства активных антигенов — по причинам, 


далеко не всегда ясным. 

Если подойти к осмышлению этого факта, как отражения 
объективных закономерностей развития болезненного процес- 
са — мы должны придти к выводу, что шизофрения, эпилеп- 
сия, некоторые сосудистые и другие органические поражения 
головного мозга — связаны в определенной степени с де- 
струкцией мозговой ткани —— биологическим выражением ко- 
торой служит появление в крови и в спинно-мозговой жидко- 
сти антигенов (Н. Н. Попова, С. Ф. Семенов, В. С. Глебов, 
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И. С. Шведкова). Ограничивается ли их защитно-биологиче- 
ская роль только стимуляцией образования неее 
противомозговых антител, как защитно-приспосо У 

механизмов? По-видимому, роль антигенов. гораздо более 
многогранна. Отторгнутый от системы тканей органа и от це- 
лостного организма антиген становится, с одной стороны, 
фактором, повреждающим структуру и функции органа и 
всего организма в целом, с другой стороны, что гораздо ме- 
нее известно, в определенных количествах антиген становится 
стимулятором восстановительтых и компенсаторных процес- 
сов. Однако иначе трудно понять биологический смысл того 
факта, что в жизни организма постоянно сменяются его кле- 
точные структуры, причем суть этой смены заключается в ус- 
транении старых и формировании их замещающих структур- 
но-функциональных образований. Активное влияние антиге- 
нов на жизнь организма прежде всего сказывается в тех 
изменениях, которые обнаруживаются в жизни организма 
при его сенсибилизации, т. е. при повторных поступлениях 
антигена. Многочисленные эксперименты показывают, что 
повторное введение чужеродного белка приводит к наруше- 
нию гомеостаза — к изменению отношений белковых субстан- 
ций сыворотки крови, к изменению артериального давления, 
биоэлектрической активности мозга, терморегуляции, что 
особенно важно — к понижению сопротивляемости организ- 
ма по отношению к воздействию невротизирующих и других 
внешних факторов, патогенное значение которых у сенсиби- 
лизированных животных возрастает (А. Д. Адо, Х. М. Мар- 
ков, С. М. Павленко и др.). Это обстоятельство особенно важ- 
но для понимания ранних клинических проявлений эпилеп- 
сии и в особенности шизофрении. Дебюты шизофрении харак- 
теризуют неопределенное недомогание, головные боли, суб- 
фебрильная температура, нарушения деятельности внутрен- 
них органов с обилием субъективных и ограниченным количе- 
ством объективных признаков заболевания, в психической 
сфере отмечается раздражительность, т. е. измененная реак- 
тивность на обыденные раздражения. Уяснение роли имму- 
нологической природы этого первого этапа развития шизоф- 
рении представляет особую теоретическую и практическую 
важность, так как возможно она представляет собой первую 
фазу аллергии, признаки которой твердо установлены на 
дальнейших этапах развития заболевания (Леман-Фациус, 
С. Ф. Семенов с соавторами, Скаличкова и Ежкова и др.), 
когда обратимость этих явлений представляет уже более 
трудную задачу. Между тем понимание ранней фазы разви- 
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тия шизофрении ограничивается самыми общими представ 
‘иями о возможности невротического и соматического дебю- 
та заболевания. По существу это состояние очень напоминает 
первый этап развития аллергии, а именно этап сенсибилиза- 
ции, когда отчетливых клинических проявлений заболевания 
еще не обнаруживается, но при специальных эксперименталь- 
ных методах исследования могут быть выявлены нарушения 
функций многих органов и систем, в том числе — головного 
мозга. Очевидно, описание клинической картины шизофрении 
и некоторых других эндогенных заболеваний должны быть 


оторый в сущности являет- 
о подготовительным перио- 
Павленко, состоянием пред- 
нают действовать не толь- 
› Г. е. процесс, повреждающий механизм, но и 

но-приспособительных реак- 
ций (С. М. Павленко. Актовая речь, Москва, 1965). Возмож- 
ность выявления мозговых антигенов и антител на ранних 
стадиях шизофренического процесса (В. С. Глебов) позволяет 
полагать, что такого рода период предболезни имеет место до 
развития выраженного шизофренического процесса. Сущест- 
вование этого периода становится еще более вероятным, если 
учесть, что антигены являются продуктами диссимиляции, 
главным образом, видимо, продуктом распада тканевых бел- 
ков, которые, с одной стороны, являются токсическими веще- 
ствами (В. К. Хорошко, С. Селецкий, С. Ф. Семенов с со- 
авторами), а с другой стороны — в малых дозах — являют- 
ся стимуляторами и физиологической, и биохимической жиз- 
недеятельностн соответствующего органа и всего организма 
в целом (И. И. Мечников, Делезен, М. П. Тушнов, А. А. Бо- 
гомолец, Л. В. Полежаев и др.). Более позднее появление у 
больных шизофренией противомозговых антител свидетельст- 
вует о закончившейся стадии аутосенсибилизации мозговыми 
антигенами и о переходе болезни в стадию аллергизации ор- 
ганизма. 

Таким образом, биологические методы исследования по- 
зволяют также выделить самые ранние этапы развития болез- 
ни, когда клинические проявления процесса полностью еще 
не сформировались, что особенно важно для целей профилак- 
тики и лечения. Дальнейшая характеристика аутоиммунных 
процессов дана во многих наших работах. Мы пришли к вы- 
воду, что аутоиммунные процессы играют существенную роль 
в развитии заболевания. Патогенетическое лечение требует 
создания и подбора таких психотропных и других лечебных 
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средств, которые оказывали бы направленное Сы 
определенные стороны патологического процесса, в том 

ле на аутоиммунные процессы и связанные с ними нарушения 
обмена. По-видимому, важнейшими нарушениями являются 
нарушения белкового обмена, гистамина, нейрогормонов, уг- 
‘леводно-фосфорного, ферментативного и Др. (С. Ф. Семенов, 
И. А. Полищук). Изучение этих сопутствующих аутоиммун- 
ным процессам биохимических сдвигов только начинается. 
В то же время комплексное воздействие на биологические 
продукты обменных процессов, возникающие в связи с ауто- 
аллергическими сдвигами, оказывающие на эти сдвиги ак- 
тивное влияние, становится очередной важной задачей лече- 
ния и профилактики болезненных состояний, а также обостре- 
ний психозов. И. С. Шведковой установлено, что при относи- 
тельно стационарной клинической картине могут наступать 
явления повторной сенсибилизации организма мозговыми 
антигенами с последующим образованием антител, которые 
сопровождаются сначала очень слабо выраженными сдви- 
гами в клинической картине. Обострение болезни в этих слу- 
чаях нередко ограничивается нарастанием сосудисто-вегета- 
тивной симптоматики, неврологических, эндрокринных, сома- 
тических симптомов и лишь позже наступает нарастание яв- 
лений психоза. Это важное наблюдение показывает, что так- 
же, как в начале заболевания, обострению психоза иногда 
предшествует ‹сомато-биологический подготовительный пе- 
риод, связанный с повторной аутосенсибилизацией организма 
мозговыми антигенами. Это состояние нельзя назвать «пред- 
болезнью», так как оно возникает у больного уже человека, 
но оно характеризует известную волнообразность явлений 
аутосенсибилизации, возможно, отражающую стадийность 
в течении болезненного процесса. Выявление этих состояний, 
очевидно, будет играть роль в предупреждении обострений 
болезни в ремиссиях и на разных стадиях ее течения. 

Не меньшее значение для клиники может оказать изуче- 
ние влияния аутоиммунных процессов на функции централь- 
ной нервной системы. Пути исследований в этом направлении 
очевидно различны. Можно выделить: 

а) изучение фиксации противомозговых антител к мозгу с 
помощью люминисцентной микроскопии; 

6) изучение влияния мозговых антигенов и сывороток, со- 
держащих противомозговые антитела на различные биологи- 
ческие тест-объекты; 
ры уставов корреляций клинической картины © дан- 

мунологическими исследованиями. 








Такого рода исследования приобретают особенно важное 
значение при сопоставлении полученных результатов с изу- 
чением клинико-иммунологических параллелей. При этом не- 
редко оказывается, что иммуноаллергические процессы отно- 
сятся к тем или иным морфологическим структурам мозга, 
патология которых может быть подтверждена данными кли- 
нического наблюдения, электроэнцефалографией и другими 
лабораторными исследованиями. Так, при клинической сим- 
птоматике, соответствующей локализации патологического 
очага в подкорковых узлах, в сыворотке крови по отношению 
к ним могут обнаруживаться противомозговые антитела и 
кожно-аллергические реакции с антигенами, приготовленны- 
ми из тканей подкорковых узлов. Таким образом, иммуноло- 
гические методы исследования позволяют подойти к выявле- 
чию деструктивного характера процесса и его преимущест- 
зенной локализации. Правда, в связи со сходством антиген- 
ной структуры различных отделов мозга, пока возможно раз- 
личать иммунологическими методами главным образом серое 
вещество коры, белое вещество и подкорковые ядра. Необхо- 
дима дальнейшая дифференциация антигенной структуры 
мозга, что позволит шире развить проблему локализации ней- 
роаллергических процессов при психических заболеваниях. 
Несомненно большой интерес вызывает сочетание иммуно- 
логических методов с методами клинической генетики. Когда 
решается вопрос о наследственной природе каких-либо психи- 
ческих заболеваний, в первую очередь возникает вопрос о 
том, что именно наследуется и как это полученное от предков 
свойство может отразиться на здоровье индивидуума и на 
развитии заболевания. Для подтверждения правомерности 
такой постановки вопроса укажем, что в настоящее время 
многие авторы признают роль наследственности в развитии 
как экзогенно-аллергических, так и аутоиммунных заболе- 
ваний. С другой стороны, известно, что индивидуальная 
структура белков закодирована в генетическом аппарате и, 
возможно, что одним из выражений белковой аномалии яв- 
ляется предрасположенность к аутоиммунным реакциям. Так 
как ДНК является носителем генетической информации и в 
то же время как бы матрицей для синтеза белка, то даже 
небольшие уклонения в ее структуре могут обусловить син- 
тез необычных для данного вида молекул белка. Примером 
такой молекулярной патологии является серповидная анемия. 
Гейзер считает, что при шизофрении, в связи с изменением 
нормальной структуры ДНК синтезируются аномальные бел- 
ки. Шоковые методы терапии приводят к изменениям ДНК, 
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вследствие чего синтезируются новые белки и наступает вы- 
здоровление (по И. А. Полищуку, 1967). 

Нарушение функций белка ведет к нарушению его фер- 
ментных свойств. Давая обзор биохимии расстройств эндо- 
кринно-вегетативной регуляции при психозах, И. А. Полищук 
приходит к выводу, что всякие нарушения разнообразных 
функций белка генетически обусловлены. При шизофрении 
следует предполагать недостаточность или слабость ряда 
ферментных систем, энзимопатию (И. А. Полищук. Биохими- 
ческие синдромы в психиатрии. Киев, 1967). О наследствен- 
ной обусловленности энзимопатии и других аномалий обме- 
на веществ может служить изучение ‘идентичных видов 
обмена у больных и их родственников, что дает возможность 
установить типологические биохимические особенности, свой- 
ственные определенным конституциям, предрасположенным к 
тем или другим болезням. Болезнь развивается под влиянием 
неблагоприятных внешних воздействий, нарушающих меха- 
низмы компенсации. М. Е. Вартанян с сотрудниками нашел 
достоверное накопление в популяции родственников больных 
двух биологических признаков, свойственных больным ши- 
зофренией — способность сыворотки крови нарушать метабо- 
лизм глюкозы в модельной системе и наличие морфологиче- 
ски измененных лимфоцитов. Мы полагаем, что аналогичный 
генетический анализ реактивности популяции родственников 
больных может дать важные опорные пункты для суждения 
о механизмах наследования заболеваний. В пользу этого го- 
ворит обнаруженный одним из нас факт ббльшей наследст- 
венной (не однородной) отягощенности у больных шизофре- 
нией с противомозговыми антителами в крови. 

Еще очень мало исследован важнейший вопрос о влиянии 
иммунобиологических конфликтов между матерью и плодом 
ца развитие и на структурные и функциональные особенности 
центральной нервной системы у человека. К числу иммуно- 
биологических конфликтов относится, в частности, несовме- 
стимость по группе АВО организмов матери и плода. Послед- 
ствиями такой несовместимости является не только гемолити- 
ческая желтуха, но и так называемая билирубиновая энце- 
фалопатия с разнообразными нарушениями мозговой дея- 
тельности, включая детский церебральный паралич, хореоате- 
тоз, двойной атетоз и энцефалопатию с судорожными припад- 
ками как с благоприятным, так и неблагоприятным течением 
(Фелпс, 1950; К. Н. Назаров, 1965, 1967; Э. С. Калижнюк, 
1966; Е. С. Айрапетова, 1967 г. и др.). По-видимому, шизофре- 
нический процесс в этих случаях начинается в более раннем 
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возрасте и характеризуется более тяжелым течением (К. Н. 
Назаров). Наконец, огромный интерес представляет исследо. 
вание вопроса о влиянии аутоиммунизации матери мозговы- 
ми антигенами на развитие плода, особенно на развитие и 
Функции головного мозга. Эта возможность тем более вероят- 
на, что мы установили, что противомозговые антитела матери 
могут быть обнаружены в кровяном русле у плода (С. Ф. Се- 


менов, А. П. Чуприков, К. А. Семенова, В. П. Коханов, 1967). 
Зная органоспецифичность противомозговых антител и уста- 
новленную тяжесть течения мозговых заболеваний, связан- 
ных с явлениями аутоиммунизации, можно с большей вероят- 
ностью предположить патогенное влияние материнских анти- 
тел на головной мозг развивающегося плода. Все сказанное 
позволяет придти к заключению, что с совершенствованием 
биологических методов исследования психиатрия открывает 
новые возможности в распознавании сущности психических 


заболеваний, в разработке новых методов их профилактики и 
лечения. 
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ВЛИЯНИЕ СЕЗОННЫХ ФАКТОРОВ НА ОБОСТРЕНИЯ 
ШИЗОФРЕНИИ И СЕЗОННЫЕ КОЛЕБАНИЯ ЧАСТОТЫ 
ОБНАРУЖЕНИЯ АНТИТЕЛ К МОЗГУ 


С.Ф. СЕМЕНОВ, Н. М. ДОЦЕНКО, В. С. ГЛЕБОВ, Н. П. МОГИЛИНА 
(Москва) 


Вопрос о влиянии сезонных факторов на организм человс- 
ка и, в частности, на возникновение и течение психозов об- 
суждался в литературе неоднократно. Многие авторы полу- 
чили приблизительно одинаковые данные о повышении час- 
тоты поступления психически больных в Психиатрические 
больницы в весенне-летние месяцы, а также осенью, в то вре- 


мя как в зимние месяцы частота поступлений снижалась 
(Эскироль, Гризингер, Ломброзо, Крафт-Эбинг, Рейхард, 
Реги, Шпек и многие другие). Эти выводы основаны на мно- 
тих десятках тысяч наблюдений (Вильманс—13478; М. П. Ку- 
танин — 23335; Р. Г. Липанов — 45229 больных). Р. Г. Ли- 
панов, располагающий наибольшим количеством наблюде- 
ний, обнаружил максимум поступлений в психиатрические 
больницы в мае и октябре. Однако отдельные авторы отрица- 
ли зависимость частоты поступлений от сезона (И. М. Ба- 
линский, Вестфаль и др.). Нет единого мнения и о причинах 
учащения поступлений психически больных в определенные 
сезоны среди тех авторов, которые это учащение отмечали. 

В связи со сказанным, в настоящей работе мы ставили 
перед. собой следующие задачи: 

1. На основании клинико-статистического исследования 
выяснить частоту поступлений больных шизофренией по меся- 
цам года в зависимости от: а) пола, 6) первичности и повтер- 
ности поступлений, в) формы шизофрении, г) проведенного 
лечения. 

2. Попытаться применить данные ‘лабораторных исследо- 
ваний для изучения механизмов влияния сезонных факторов 
на шизофрению. 
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Мы провели статистический анализ 2158 поступлений 
больных шизофренией в Рязанскую психоневрологическую 
больницу за 1958—1960 гг.: из них мужчин — 1180 (54,7% }, 
женщин — 978 (45,39/о), повторных поступлений — 1560, пер- 
вичных поступлений — 598. 

За все три года поступления больных были относительно 
равномерны: 1958 г. — 734, 1959 г. — 776, 1960 г. — 648. 

Анализируемые данные по годам были практически ана- 
логичны, поэтому в дальнейшем приводятся суммарные дан- 
ные по месяцам за все три года. 

Частота посгуплений больных шизофренией по месяцам 
представлена в таблице 1. 

Из таблицы видно, что максимальное количество поступ- 
лений больных шизофренией в стационар совпадает с весен- 
не-летним периодом (май, июнь, июль, август). Осенью мак- 
симум поступлений совпадает с октябрем. 

В зимний период, по сравнению с весенне-летним, коли- 
чество поступлений уменьшается, но наибольшая частота их 
отмечена в декабре. 

Сезонная зависимость поступлений у женщин выражена 
несколько резче, чем у мужчин, что отмечалось и ранее рядом 
авторов (таблица 2). 

Из таблицы видно, что различия в частоте поступлений 
между зимними и летними месяцами более выражены у жен- 
щин. Частота поступлений в июне— августе у них на 4,7% 


вторности поступлений боль- 
и в другом случае наиболь- 


шая частота поступлений имеет место в одни и те же месяцы 


м случаях максимальная час- 
маем, июнем, июлем, августом, 


Результаты статистического а 
том клинических форм шизофрен 
Из таблицы видно, что на 
в весенне-летние месяцы и о 
нической и параноидной форм 


ческой шизофрении и дефектных состояниях в сущности 


едительного объяснения 
этому мы не находим. Очевидно, необходимо увеличение ко- 
личества исследований в обязательном сочетании с клиниче- 
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Таблица 1 
ЧАСТОТА ПОСТУПЛЕНИЙ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ В ПСИХИАТРИЧЕСКУЮ БОЛЬНИЦУ 
В РАЗНЫЕ МЕСЯЦЫ ГОДА 


—«А„— 





Месяцы ода 



































г 
т | п Ш ТУ | У У Уп уш | 1х х Хх! | ХИ 

Количество больных .| 169 128 |177 124 195 260 206 209 168 1199 151 173 

% поступлений. ... 7,8 6 8,62] 5,8| 8,9| 12,1 95.9.7913 6,69 8,1 





Таблица 2 


Е ИЗУЧЕНИЕ ЧАСТОТЫ ПОСТУПЛЕНИЙ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 


(МУЖЧИН И ЖЕНЩИН) В ПСИХИАТРИЧЕСКУЮ БОЛЬНИЦУ В РАЗНЫЕ МЕСЯЦЫ ГОДА 


Месяцы года 


СРАВНИТЕЛЬНО 

















вы =ы и В о 
т. ^^ 
Мужчины 

количество больных... ...... 267 274 354 285 1180 
% поступлений .........,. 22,6 232 30 24,2 100 
Женщины 
количество больных. (....... 203 222 320 233 978 
% поступлений 20,7 22,1 32,8 23,8 100 
-- 
“и 
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Таблица 3 
5 ик 
СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ЧАСТОТЫ ПОСТУПЛЕНИЙ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
(ПЕРВИЧНЫХ И ПОВТОРНЫХ) В ПСИХИАТРИЧЕСКУЮ БОЛЬНИЦУ 
В РАЗНЫЕ МЕСЯЦЫ ГОДА 
Яо С^\зза мы р о ща 
т И ш ТУ | У УТ Уп УШ 1х 25 Хх хи 
Первичные 
количество боль- 
о Бе РИ 39 45 46 45 61 69 55 49 46 54 48 41 
% поступлений .. 6,6’ 7,5 ЛО 2,9" 10:2 16 9,2 8,2 7,6 9,0 8,0 6,9 
Повторные 
количество боль- 
НЫ а 130 83 131 79 134 191 150 160 122 145 103 132 
% поступлений ..| 8,3] 5,3 | 8,5| 5,1 8,6| 12,3| 9,6| 10,2 17,2 9,2 6,5| 85 
) , , , 
» вооон боны озашиа о ние Ня А 
] ЯЗ Боююоноы вботое @ НЕ воз ьь 
В Е ЗОНЕ ныне ноп неее 83 аьь р в 


Таблица 4 
СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ЧАСТОТЫ ПОСТУПЛЕНИЙ 
БОЛЬНЫХ С РАЗЛИЧНЫМИ КЛИНИЧЕСКИМИ ФОРМАМИ 
ШИЗОФРЕНИИ В РАЗНЫЕ МЕСЯЦЫ ГОДА 








Количество больных 





Формы шизофрении 
декабрь— тябрь— 
февраль | Март—май абрь 





Параноидная .... 249 260 305 
Кататоническая... 42 53 49 


Простая в зе 13 21 21 
Периодическая .... 25 25 16 
Дефектное состояние 125 123 105 
Другие формы ... 16 16 20 














ским анализом тех случаев, которые были диагностированы, 
как периодическая шизофрения, ввиду неоднородности кли- 
нического понимания этих больных разными психиатрами. 

Влияние лечения на сезонность поступлений больных ши- 
зофренией представлены в таблице 5. 

Из таблицы видно, что в случаях раздельно проводимого 
‘лечения инсулином и аминазином не отмечалось существен- 
ного изменения тенденции наибольшего поступления в весен- 
не-летний период и осенью. Только при комбинированном ле- 
чении аминазином и инсулином выявляется изменение этои 
тенденции, так как частота поступлений в этих случаях ока- 
залась приблизительно одинакова во все сезоны. 

Таким образом, наши данные подтверждают наличие ми- 
нимума поступлений зимой и весенне-летнего максимума 
поступлений больных шизофренией в психиатрическую боль- 
ницу. Второй, более кратковременный подъем частоты поступ- 
лений, отмечен в октябре, осенью. Вместе с тем, полученные 
данные свидетельствуют о том, что эта закономерность рас- 
пространяется не на все клинические формы шизофрении в 
равной степени. Для периодической шизофрении, а также для 
состояний дефекта в стадии декомпенсации -характерен мак- 
симум поступлений только в летний период. к 

Выяснение причин сезонных колебаний частоты поступле- 
чий больных шизофренией в психиатрические больницы пред- 
ставляет значительный интерес, так как именно это может 
определить выбор профилактических н, отчасти, лечебных 
‘мероприятий. 


2—1739 и 











СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ЧАСТОТЫ ПОСТУПЛЕНИЙ 
БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ В ПСИХИАТРИЧЕСКУЮ БОЛЬНИЦУ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ РАЗНЫХ МЕТОДОВ ЛЕЧЕНИЯ 


Таблица 5 





Июнь— | Сентябрь— 





| | 
Декабрь- | Март— 
Методы лечения АИ, | изд август | ноябрь | Всего 
Инсулин | 
| | 
количество больных | 19 26 29 р 91 
% поступлений. 20,9 28,6 31,9 - | 18,6169 00 


Аминазин 


количество больных | 17 | 42 34 | 30 А: 

% поступлений .. 14,2 32,8 29,2 |! 23.8 100 
Инсулин -- аминазин | 

количество больных | 10 11 11 | 11 | 43 

% поступлений 23,2 25,6 25,6 25,6 | 100 


Другие методы лечения | 


количество больных | 21 1 26 | 12 76 
% поступлений ..| 27,6 22,4 34,2 | 15,8 | 100 














По мнению некоторых авторов различная частота поступ- 
лений в психиатрические больницы зависит от социальных и 
экономических факторов (Вестфаль, Крафт-Эбинг и др.). Так, 
предполагается, что домашнее содержание психически боль- 
ных в весенне-летнее время становится невозможным, так как 
сельский труд требует рабочих рук и ухаживать дома за боль- 
ными некому. В связи с этим больных весной и летом больше 
помещают в психиатрические больницы. Однако, по данным 
Р. Г. Липанова это предположение не подтверждается, так 
как более частое поступление психически больных в весенне- 
летний сезон наблюдается в равной мере как в отношении 
жителей деревни, так и города. Кроме того, несмотря на воз- 
растание с 1924 по 1963 гг. численности городского населения 
Крыма и уменьшение сельского населения не было установ- 
лено нарушения за эти годы основной закономерности более 
частого поступления в те же месяцы. 

Не отрицая известной роли социальных факторов, многие 
авторы выдвигают на первый илан значение биологических 
факторов как внешней, так и внутренней среды организма. 
Отмечается роль солнечной радиации, температуры, атмо- 
сферного давления, суммарного влияния климата. Сезонная 
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смена этих факторов влияет на физнлогические процессы в 
организме как здорового, так и больного человека. Реагирую- 
щие системы организма, отражающие влияние сезонных фак- 
торов, чрезвычайно разнообразны. По-видимому, изменение 
динамики нервных процессов в головном мозгу находится в 
зависимости от сезона, о чем свидетельствуют приведенные 
данные о влиянии сезонных факторов на психику. Имеются и 
другие, подтверждающие эти данные. В частности, П. Я. Со- 
колов выделяег климато-реактивные неврозы с положитель- 
ным и отрицательным гелиотропизмом. В первом случае био- 
тонус резко повышается весной и летом, а во втором —осенью 
и зимой. У психически больных, по мнению Крепелина, летом 
возбуждение протекает более бурно, чем зимой. Более бурные 
и острые проявления психозов весной и ранним летом отме- 
чает также Рейхардт. Е. Майер отмечает не только подъем 
весенне-летних психических заболеваний, но и других аффек- 
тивных вспышек, что отражается в росте самоубийств и пре- 
ступности. Наконец, существуют наблюдения о сезонном ха- 
рактере некоторых периодических диэнцефальных психозов, 
некоторых клинических вариантов эпилепсии. Я. А. Ратнер 
высказывает предположение, что сезонные факторы действу- 
ют на организм через гипофизарно-диэнцефальную сисгему. 
А. С. Розенберг, описывая особенности психозов при затяж- 
ных инфекциях, отмечает, что они чаще начинаются в весенне- 
летний период. Автор связывает это с иммунобиологической 
перестройкой организма. По-видимому, сущность нейрофизио- 
логических сдвигов в центральной нервной системе связана с 
изменением эндокринных и обменно-вегетативных функций. 
Особенно большое значение придают многие авторы повыше- 
нию в весенне-летний период активности половых желез, в 
частности при объяснении весенне-летнего нарастания поступ: 
лений больных шизофренией и маниакально-депрессивным 
психозом (Рейхардт, Кутанин). Не отрицая возможного зна- 
чения всех указанных факторов, мы полагаем, что существен- 
ную патогенную роль может играть активизация аутоиммун- 
но-аллергических процессов, с которыми мы связываем пато- 
тенез шизофрении. Обоснованием для такого предположения 
могут послужить прежде всего клинические наблюдения, сви- 
детельствующие о сезонном характере некоторых аллергиче- 
ских заболеваний или заболеваний, связанных с аллергией. 
Так, ревматизм, как известно, нарастает в холодный сезон, 
некоторые формы бронхиальной астмы чаще начинаются и 
ухудшаются зимой и ранней весной (П. Я. Соколов), экзе- 
ма — весной (Е. Моро). Как показали ряд исследований на- 
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шей клиники, в крови у больных шизофренией нередко обна- 
руживаются антитела к мозговой ткани, мозговые антигены, 
положительные кожно-аллергические реакции с мозговыми 
антигенами. Можно допустить, что иммунные процессы так- 
же подвержены действию сезонных факторов. Исходя из 
этого, мы пытались выяснить частоту обнаруживания проти- 
вомозговых антител у больных шизофренией в зависимости от 
времени года. 


Для выяснения частоты обнаружения противомозговых 
антител в разные сезоны гсда динамически исследованы 580 
сывороток от 248 больных шизофренией (мужчин и женщин) 
с разной длительностью и с разными клиническими формами 
заболевания. Кровь у больных из вены брали утром натощак. 
Сыворотку крови после прогревания в водяной бане при тем- 
пературе 56°С в течение 30 минут исследовали с помощью 
метода связывания комплемента на холоду, подробно описан- 
ного Н. И. Кузнецовой и С. Ф. Семеновым (1961). В качестве 
антигенов использовали 20% водно-солевые экстракты из моз- 
га человека и мозга гетерологического вида (крысы). Для ис- 
ключения несцецифического связывания комплемента в каж- 
дом опыте применяли контрольные водно-солевые экстракты 
из ткани печени человека и крысы. 


Все исследования (учитывали дату взятия крови) были 
распределены по месяцам года. После этого производили под- 
счет положительных и отрицательных реакций в каждом ме- 
сяце. О достоверности полученных данных судили по резуль- 
татам статистической обработки цифрового материала. 


В качестве метода статистической обработки мы пользо- 
вались вычислением значения у? по четырехпольной таблице. 


Ниже приводятся результаты исследования сывороток 
больных шизофренией на присутствие в них противомозговых 
антител в разные месяцы года (таблица 6). 


Из таблицы видно, что относительное количество сыворо- 
ток больных шизофренией, содержащих  противомозговые 
антитела, обнаруживает тенденцию к уменьшению с января 
по апрель. Начиная с мая, количество сывороток, положи- 
тельно реагирующих с мозговыми антигенами, увеличивает- 
ся, достигая максимума в июле» —августе. Затем вновь проис- 
ходит постепенное уменьшение количества сывороток, содер- 
жащих антитела к мозгу. Минимум их совпадает с ноябрем. 
И, наконец, в декабре начинается новый подъем частоты об- 
наружения антител. Различия частоты положительных реак- 
ций между январем и апрелем, апрелем и июлем— августом, 
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Таблица 6 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ СЫВОРОТОК БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ НА ПРИСУТСТВИЕ В НИХ ПРОТИВОМОЗГОВЫХ 
АНТИТЕЛ В РАЗНЫЕ МЕСЯЦЫ ГОДА 





Количество | Количество % 

ИЕ беледазання Количество сывороток сывороток положитель- 
исследований | © антителами | без антител ных 

к мозгу к мозгу реакций 

















суммарно, августом — июлем суммарно и ноябрем, между 
ноябрем и январем оказались статистически достоверными. 

Сопоставление этих данных с вышеприведенными клини- 
ко-статистическим анализом материала показывает, что кри- 
вая наиболее частого обнаружения противомозговых антигел, 
как и кривая максимума поступлений в психиатрические 
больницы, имеет зигзагообразный характер. Максимум по- 
ступлений больных шизофренией в летний период совпадает 
с июнем, а зимой — с декабрем. Максимуму поступлений 
соответствует в определенной мере и частота определения 
антител к мозгу, которые наиболее часто выявляются в июле 
н январе. Таким образом, можно предположить, что влияние 
сезонных факторов на течение шизофрении осуществляется, в 
частности, и через аутоиммунные механизмы. В течении ши- 
зофрении обычный биологический ритм организма, сонастро- 
енный с ритмической сменой многочисленных сезонных фак- 
торов, оказываегся нарушенным, и сезонные факторы, также 
как инфекции, психические травмы, интоксикации— по меха- 
низму параллергии — могут, видимо, провоцировать или 
усиливать аутоиммунные процессы. 

В тех случаях, когда организм больных шизофренией от- 
носительно избирательно сенсибилизирован в отношении дей- 
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ствия сезонных факторов -- болезнь приобретает сезонный 
характер, как это неоднократно нами наблюдалось. В Этих 
случаях приступы шизофрении регулярно возникают в одни и 
те же месяцы года. 

Проведенное исследование, не претендуя на окончатель- 
ное решение проблемы сезонных влияний на психозы, вместе 
с тем наметило некоторые новые пути их изучения. Практи- 
чески и теоретически важно, что лечебные средства могут ока- 
зывать действие на влияние сезонных факторов и, по нашим 
данным, в этом отношении следует отдать предпочтение ком- 
плексному лечению аминазином и инсулином по сравнению с 
каждым средством в отдельности. Наконец, полученные дан- 
ные позволяют предполагать, что сезонные факторы оказы- 
вают влияние на течение шизофрении путем воздействия на 
аутоиммунные процессы, которые обнаруживают сезонные 
колебания. Это обстоятельство также необходимо принимать 
во внимание при разработке методов терапии, которые долж- 
ны учитывать и сезонность обострений шизофрении. 
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К ВОПРОСУ О ДИНАМИЧЕСКОМ ИССЛЕДОВАНИИ 
ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ И АНТИГЕНОВ МОЗГА 
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 


В. С. ГЛЕБОВ, Н. Н. ПОПОВА 
(Москва) 


Большинство работ по изучению явлений аутоиммунизации 
организма продуктами деструкции ткани мозга при психиче- 
ских заболеваниях посвящено исследованию противомозго- 
вых антител в сыворотке крови (Герги и Фишер, 1927; Гиль- 
дебрандт, 1934; Леманн-Фациус, 1937—1941; Н. И. Кузнецова 
и С. ХФ. Семенов, 1961; Скаличкова и Ежкова, 1961; В. С. Гле- 
бов. 1962: Фессел, 1962 и др.). Опубликованы и отдельные 


сообщения о возможности взаимодействия крови (ликвора) 
нервно-психических больных с сывороткой, содержащей анти- 
тела по отношению к мозгу (Леманн-Фациус, 1938; Вильямс 
и Барнес, 1960; И. Н. Таубер, 1963; В. С. Глебов, 1965; И. М. 
Спектор, рукопись). 

В последнее время с помощью метода специфической 
абсорбции в перекрестных опытах получены доказательства 
того. что в основе этого феномена лежит взаимодействие про- 
тивомозговых антител иммунной сыворотки и антигенов мо3- 
га в исследуемой сыворотке больного (В. С. Глебов, 1965). 

Несомненный интерес представляет изучение динамики 
противомозговых антител и мозговых антигенов в процессе 
течения шизофрении, что и является целью настоящего иссле- 
дования. В доступной нам литературе мы не нашли работ, 
посвященных одновременному изучению этих двух показате- 
лей аутоиммунизации при обострениях шизофренического 
процесса. 

Исследования сывороток больных проводили методом свя- 
зывания комплемента на холоду. Модификация этой реакции 
для определения антигенов мозга в сыворотке крови описана 
нами в 1965 г. При определении антител к мозгу мы полно- 
стью следовали методике, описанной Н. И. Кузнецовой и 
С. Ф. Семеновым. 
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Под нашим наблюдением находилось 70 бо 
и женщин с различными клиническими формами шизо 
нии. Длительность заболевания колебалась от 2 неде 


и более лет. Общим для всей это группы больных являлось 
наличие выраженного обострения шизофренического процес- 
са, что и служило основанием для стационирования. 

Сыворотку крови больных исследовали один раз в месяц 
Первое исследование проводили в первые 2 недели после по- 
ступления, последнее — перед выпиской больного (макси- 
мально прослеженная динамика — 8 месяцев). 

Из общего количества больных шизофренией (70) нали- 
чие антигенов мозга было установлено в сыворотке 42 чело- 
век, наличие противомозговых антител — у 40 человек. Сопо- 
ставление этих цифр как будто указывает на определенное 
соответствие частоты обнару 


‘жения одного и другого показа- 
теля аутоиммунизации. Однако это соответствие не было пол- 
ным. В части случаев (15) 


мы не могли при динамическом 
исследовании отметить наличия антител к мозгу, хотя сыво- 
рстки этих больных обладали способностью взаимодейство- 
вать с противомозговой иммунной сывороткой. В других слу- 
чаях (13) в сыворотках больных обнаруживались противомоз- 
говые антитела, но наличия антигенов мозга в них отметить 
не удавалось. В третьей группе больных (27) при динамиче- 
ском наблюдении в сыворотке крови было отмечено наличие 
антигенов мозга и противомозговых антител, но, как пра- 
вило, в различные периоды обострения (таблицы |, 2, 3). 

Из таблицы видно, что сыворотка больной С-ной на протя- 
жении 3 месяцев взаимодействовала с водно-солевым экс- 
трактом из гетерологического мозга и не взаимодействовала 
с иммунной сывороткой на мозг человека. 

Сыворотка больной М-ной на протяжении 4 месяцев вза- 
имодействовала с противомозговой иммунной сывороткой, но 
не обладала способностью связывать комплемент в присут- 
ствии водно-солевых экстрактов из мозга. ‚. 

В сыворотке крови больной Д-ной в первый месяц ‚наблю- 
дения была отмечена отчетливая реакция с иммуннои сыво- 
роткой против мозга. При повторном исследовании интенсив- 
ность взаимодействия резко понизилась (сомнительная реак- 
ция). В третьей пробе сыворотка крови оказалась серологи- 
чески неактивной. В 4 месяц наблюдения сыворотка больной 
очень слабо (сомнительная реакция) взаимодействовала с 
экстрактом из гетерологичного мозга. И, наконец, на 5 ми 
це были выявлены антитела по отношению к гомо- и гетер 
логичному мозгу в довольно высоком титре. 
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Таблица 1 
ДИНАМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ НА СОДЕРЖАНИЕ 
АНТИГЕНОВ МОЗГА И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 

СЫВОРОТКИ БОЛЬНОЙ С-НОЙ 





Иммунная с: Экстрак т 
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Таким образом, сыворотки исследованных нами больных 
в зависимости от характера иммунологической реакции мож- 
но разделить на четыре основных типа: 

1) сыворотки, ‘в которых при динамическом исследовании 
выявляются только противомозговые антитела; 

2) сыворотки, в которых при динамическом исследовании 
удается выявить только антигены мозга; 

3) сыворотки, в которых при динамическом исследовании 
удается выявить и антигены мозга и противомозговые ауто- 
антитела; у: 

4) сыворотки, в которых при динамическом исследовании 
не удается выявить ни антигенов мозга, ни противомозговых 
антител. 

Несомненный интерес представляло сопоставление дина- 
мики изучаемых показателей с динамикой обострения ши- 
зофренического процесса. Однако, для этого было необходи- 
мс исключить возможную связь взаимодействия исследуемых 
сывороток с противомозговыми иммунными сыворотками и 
проводившимся в соответствующих случаях лечением. 

Одним из доказательств того, что применение нейролепти- 
ческих средств не является обязательным условием реакции 
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ДИНАМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ НА СОДЕРЖАНИЕ 
АНТИГЕНОВ МОЗГА И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 
СЫВОРОТКИ БОЛЬНОЙ М-НОЙ 


Таблица 2 





























Экстракт 
п Разведения ыы Разведения 
на мозг 
ния сыворотки О сыворотки | аа, ом 

1.2 -Е- 10 — — 

1 1:4 — №520 — — 
1:8 — 1:40 — — 
1:16 — 1:80 — — 
Вр = 1:10 — = 

:2 1:4 — 1:20) = = 
1:8 — 1:40 — — 
1:16 1:80 — — 
те ОЕ (+ 1:10 — | 

3 14 + (+) | №:20 — | = 
1:8 о 1:40 Е = 
116 — 1:80 — — 
1:2 +00 1:10 —- | — 

я та - 1:20 — = 
1:8 — 1:40 — = 
1:16 + 1:80 — = 














сывороток больных с иммунными сыворотками, содержащими 
противомозговые антитела, является то, что и отрицатель- 
но и положительно реагирующие больные получали одни и 
те же виды лечения (66 человек лечились нейролептическими 
средствами, 4 человека — инсулином в шоковых дозах). Пер- 
вое исследование в части случаев (13) мы проводили до на- 
чала лечения или в первые 5 дней (27) после начала терапии. 
В это время больные получали лекарства в таких небольших 
дозах и такой непродолжительный срок, что это не могло 
существенно отразиться на характере иммунологической 
реакции. Кроме того, как будет показано ниже, титр мозго- 
вых антигенов в крови часто снижался или они вовсе не опре- 
делялись в более поздние сроки наблюдения, т. е. тогда, когда 
больные получали нейролептические средства уже длительное 
время и максимальные дозы. 
Все это дает основание расценивать появление антигенов 
мозга в крови, как результат обострения собственно шизоф- 
ренического процесса. 
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з Таблица 3 

ДИНАМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ НА СОДЕРЖАНИЕ 

АНТИГЕНОВ МОЗГА И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 
СЫВОРОТКИ БОЛЬНОЙ Д-НОЙ 


= 





Иммунная 
сыворотка Разведения |“ 
сыворотки | на мозг 
|  челозека 


Экстракт 
| 
сыворотки из мозга из мозга 
человека | крысы 


Месяц Разведения 
наблоде- 
НИЯ 











нананана Нанна Нана НН 
— 00 н> 5 — 00 > = 00 > № — 00 -> 5 
© = ©^ [> 





нананана  наранана  раранана  нананана нана на 


1 
1 
1 
1 
т 
1 
1 
1 


= 00 > № 
^ 

















В предыдущих исследованиях (В. С. Глебов, 1962) нами 
было установлено, что и появление противомозговых антител 
не связано с применением нейролептических средств и инсу- 
лина в шоковых дозах. 

Сопоставление клинических и иммунологических данных 
показало, что антигены мозга и противомозговые антитела 
выявляются преимущественно на разных этапах обострения 
пизофрении. При этом оказалось, что наибольшая частота 
выявления антигенов мозга в крови больных соответствует 
началу обострения (1—2 месяцу). В противоположность это- 
му, появление и нарастание титра противомозговых антител 
отмечено преимущественно на более поздних этапах (табли- 
ца 4). 


27 








Таблица 4 
СКОГо 
РЕНИЕЙ 
ОМОЗГОВых 





СВОДНАЯ ТАБЛИЦА РЕЗУЛЬТАТОВ ДИНАМИЧЕ 

ИССЛЕДОВАНИЯ СЫВОРОТКИ БОЛЬНЫХ ШИЗОФ 

НА ПРИСУТСТВИЕ АНТИГЕНОВ МОЗГА И ПРОТИВ 
АНТИТЕЛ 































Отношение Отношение 
Количество | Количества | Количество | Количества 
МесиК. Количе- больных | Положительно | “бодьных | положительно 
ство с антигенами | Реагирующих | с антителами | Реагирующих 
наблюдения РЕ к отринательно| ‘к мозгу —|К отрицательно 
больных в крови реагирующим в крови реагирующим 
больным больным 
























1 70 23 1:2 16 Ш Э,3 
2 63 28 121,2 18 2.5 
3 35 9 1:2,8 13 11,6 
4—8 20 5 1:3 14 1:0,4 








Из таблицы видно, что о 
антигенов мозга в сыворотк 
обладает тенденцией к сниж 
наблюдения. Максимальная 
месяца, минимальная на 4— 
между 1—2 и 3—8 месяца 
стоверны). В противополо 
та выявления противомоз 





тносительная частота выявления 
е крови больных шизофренией 
ению по мере удлинения сроков 
частота отмечена в два первых 
8 месяцах наблюдений (отличия 
ми наблюдения статистически до- 
жность этому, относительная часто- 
говых антител оказалась минималь- 
ной в первый месяц наблюдения. В последующем количество 
положительно реагирующих непрерывно увеличивается, ло- 
стигая максимума к 4—8 месяцу (отличия между частотой 
выявления антител в 1—9 и 3—8 месяцы статистически до- 
стоверны). 

Полученные данные сви 
организма больных 






































детельствуют об аутоиммунизации 
шизофренией мозговыми антигенами. 
Одновременно эти данные являются доказательством нали- 
чия деструктивных явлений в мозгу, так как только при этом 


ыход мозговых антигенов в кровь и кон- 
такт их с иммуногенетическими системами. 


Следует, однако, Учитывать, что степень 














































указанной де- 





струкции может быть очень незначительной. 
ские методы, помимо специфичности, выгодно 
и высокой чувствительностью. С их помощью 
делению биологически активные вещества, 
исследуемых жидких средах в сотых доля 


Выявление такого значительного количества 
ротке которых об 


Иммунологиче- 
отличаются еще 
поддаются опре- 
содержащиеся в 


наружены иммунологические тесты аутоим- 





х миллиграмма. 
больных, в сыво- 
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мунизации, объясняется, очевидно, тем, что изучались два 
теста, отражающие разные стороны одного процесса — ди- 
ка антигено : ы 
им ба ь о и иммунный ответ 
разнообразие основных типо у о 
и. 2 в иммунологических реакций сы- 
воротки больных шизофренией. 

Необходимо подчеркнуть, что все описанные выше имму- 
нологические типы сывороток подтверждают наличие де- 
структивных изменений в мозгу. Исключение составляют 
только те сыворотки, в которых при динамическом наблюде- 
нии не удалось выявить ни антигенов мозга, ни противомоз- 
товых антител. Трудно ответить определенно на вопрос сле- 
дует ли считать, что обострение шизофрении в этих случаях 
протекает без явлений аутоиммунизации. 

Вполне правомерно несколько предположений: 

1) наши методы исследования недостаточно чувствитель- 
ны для определения очень малых количеств антигенов мозга 
и противомозговых антител; 

2) при исследовании один раз в месяц оказался пропу- 
щенным период появления в крови антигенов мозга или про- 
тивомозговых антител; 

3) в этих случаях действительно не имела места иммуни- 
зация организма больных мозговыми антигенами. 

Особый интерес, по нашему мнению, представляют сыво- 
ротки, в которых при динамическом исследовании удалось 
выявить сначала антигены мозга, а затем противомозговые 
антитела. Это свидетельствует, во-первых, об иммунологиче- 
ском соответствии одного и другого показателей, а во-вторых, 
дает представление о временных соотношениях поступления 
в организм аутоантигенов мозга и образования аутоантител. 

Сопоставление клинических и иммунологических данных 
также указывает на определенное соответствие динамики 
иммунологических реакций и динамики обострения шизофре- 
нии. Судя по тому, что антигены мозга наиболее часто выяв- 
ляются на первых этапах обострения шизофрении, в это вре- 
мя наиболее выражены  деструктивные явления в мозгу. 
В последующем на первый план выступают ответные иммун- 
ные реакции организма — образование антител. 
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СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ АНТИГЕНОВ МОЗГА 
И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ В СПИННО-МОЗГО- 
ВОЙ ЖИДКОСТИ И СЫВОРОТКЕ КРОВИ НЕРВНО- 
ПСИХИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ 


В. С. ГЛЕБОВ, И. С. ШВЕДКОВА 
(Москва) 


В последние годы опубликован ряд работ по обнаруже- 
нию антител к мозговой ткани в сыворотке крови нервно-нен- 
хических больных (Н. И. Кузнецова и С. Ф. Семенов, 1961; 
3. Ежкова и О. Скаличкова, 1961; В. С. Глебов, 1962 и др.). 
Появились и отдельные сообщения относительно возможно- 
сти выявления в крови антигенов мозга (И. М. Спектор, ру- 


копись; В. С. Глебов, 1965). Значительно меньше внимания 
уделяется иммунологическим сдвигам в спинно-мозговой жид- 
кости больных с нервными и психическими заболеваниями. 
3. Ежкова и О. Скаличкова (1961), Н. Н. Попова (1964) от- 
метили большую частоту обнаружения противомозговых ан- 
тител в ликворе по сравнению с кровью. Кроме того НЕ 
Попова установила, что динамика антител в спинно-мозговой 
жидкости сходна с динамикой антител в сыворотке крови. 
В начале появляются антитела к гетерологичному мозгу, а 
позже — к гомологичному. 

Однако сравнительного изучения антигенов мозга и про- 
тивомозговых антител в ликворе и крови проведено не было. 
Остается до сих пор неясным вопрос о временных соотноше- 
ниях иммунологических сдвигов, связанных с патологией 
мозга в обоих средах. Изучение этих вопросов явилось целью 
настоящей работы. 

Для определения антител к мозгу в крови и ликворе мы 
пользовались реакцией связывания комплемента на холоду, 
подробно описанной Н. И. Кузнецовой и С. Ф. Семеновым в 
1961 г. ин. Н. Поповой (1964). Модификация этой реакции 
для определения антигенов мозга описана В. С. Глебовым 
(1965). В качестве иммунных сывороток применяли сыворот- 
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ки, полученные путем иммунизации кроликов ВоДНо-солевым 
экстрактом из мозга человека. Указанные сыворотки облада. 
ли высокой специфичностью. Они взаимодействовали в т 
1: 160—1: 320 с Экстрактами из мозга человека, но не реаги 


ровали с экстрактами из печени человека, мозга Крысы и пе- 
чени крысы. 


Под нашим наблюдением находилось 27 больных с раз- 
личными нервно-психическими заболеваниями (шизофрения— 


Антитела, реагирующие с водно-солевыми экстрактами из 
гомологичного и гетерологического мозга в спинно-мозговой 
жидкости были обнаружены в 9 случаях из 27, в сыворотке 
крови — в 5 случаях. Антигены мозга выявлены в ликворе 
У И больных, в сыворотке крови также у 11 человек. В части 
случаев мы исследовали ликвор и сыворотку крови, взятую у 
больных в один день. Результаты этих исследований отобра- 
жены в таблице |. 


ви — у 6 человек, причем в тех случаях, где в ликворе были 
обнаружены мозговые антигены, они отсутствовали в сыво- 


Противомозговые антитела к гегерологичному мозгу в 
ликворе были обнаружены У 2 больных, к гомологичному-— 
У 4 больных. В сыворотке крови противомозговые антитела 
выявлены только к гетерологичному мозгу—в 3 случаях. При 
этом мы также не могли отметить совпадений иммунологиче- 
ских реакций в крови и ликворе. Если удавалось обнаружить 
антитела в спинно-мозговой жидкости, то они или не выявля- 
лись в сыворотке крови (образцы 1, 2, 3, 18) или же они ока- 
зывались разнокачественными (образец 11). 

Приведенные данные свидетельствуют о том, что при од- 
номоментном исследовании ликвора и крови на присутствие в 
них антигенов мозга и противомозговых антител результаты 
исследования, как правило, не совпадают и даже оказывают- 
ся противоположными. На этом основании трудно судить о 
том, где (в ликворе или крови) сначала происходит иммуни- 
зация мозговыми антигенами. Ответ на этот вопрос могли 

ть только динамические ‘исследования. 

к У 13 больных мы провели динамическое а жие м. 
воротки крови и однократное спинно-мозговой жидк . 
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Таблица 
РЕЗУЛЬТАТЫ ОДНОВРЕМЕННОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
СПИННО-МОЗГОВОЙ ЖИДКОСТИ И СЫВОРОТКИ КРОВИ 
НА ПРИСУТСТВИЕ В НИХ АНТИГЕНОВ МОЗГА 
И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 








| Ликвор Сыворотка 
| 


| антитела антитела 


Фамилия | Диагноз к мозгу к мозгу 





антигены 


антигены 
мозга 
мозга 


№№ п/п. 


крысы крысы 





5 00 1.9 бл > 62 2 
ЕВЕ Р-Е-Е-ЕЕЕРЕЕЕЕЕЕ] 





а ах 
ЕЕ 
О ВЕРЕ] 


НЕРЕРЕЕ РЕЕЕЕЕЕЕ ЕН 1 


ВЕЕР КЕ ++ 























Условные обозначения: ОП—органическое поражение 
мозга Ш—шизофрения, Э— эпилепсия, -- положительная реакция, 
= сомнительная реакция, — отрицательная реакция. 


старались вначале исследовать сыворотку крови, через месяц 
ликвор (в части случаев одновременно исследовалась и сыво- 
ротка крови). В последующем исследовалась только сыво- 
ротка крови. Результаты приведены в таблице 2. 

Из таблицы видно, что в тех случаях, когда исследовали 
сначала ликвор больных, а затем сыворотку крови (образцы 
8—13) положительные иммунологические реакции в ликворе 
были отмечены у 5 человек, причем у двух больных (образ- 
цы 8—9) были выявлены только мозговые антигены. Противо- 
‘мозговые аутоантитела выявлены также у двух человек (об- 
разцы 11—12). У одной больной в ликворе одновременно при- 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ДИНАМИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
СЫВОРОТКИ КРОВИ И СПИННО-МОЗГОВОЙ ЖИДКОСТИ 
НА ПРИСУТСТВИЕ В НИХ АНТИГЕНОВ МОЗГА 
И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 





Таблица 2 









































Сыворотка Ликвор Сыворотка 
антитела антитела | антитела 
а Фамилия Диагноз Е к мозгу Е к мозгу Е к мозту 
= В А ВЕ РЕ Иа 
= а |581 28| 3 |3 | 8 
2 ая | Я | 23 | 58 Е 
1| К-а ОП НН 1 ЕЕ 
сыво- 
ротка = — 
в день 
взятия 
ликвора 
2| М-а ОП —| = > 
сыво- 
ротка 1 +| — 
в день 
взятия 
ликвора 
3| О-ва Е = |= — 
| + |= 
4 | Е-на ОП Е = | 9 — 
5 | М-ва ОП к. 6) 
6 | Е-на ОП а |, 9-9 
7 | Н-а ОП Ех 
8 | Ш-ов ОП | — + — Ш 
9 | И-ни 5 | | -—|- 
10 | Е-ва ОП а ЕЕ О О о 
11| Б-а Ш |+ ИЕ .— 
12 | Бал-а ОП == - — = —|— 
13 | С-на ОП И + Эви =— 











Условные обозначения те же, что и в таблице 1. 


сутствовали и мозговые антигены и противомозговые анти- 
тела (образец 10). В сыворотке крови тех же больных, не- 
смотря на то, что она была исследована через месяц после 
ликвора, обнаружены только мозговые антигены (образцы 
5—9 и 12—13) и не было установлено наличия противомоз- 
товых антител. В тех случаях, когда сыворотка крови была 
исследована до пункции (образцы 1—7), мы ни в одном слу- 
чае не отметили положительных проб на мозговые антигены 
или противомозговые антитела. В ликворе этих больных, по 
времени взятом позже, мозговые антигены были обнаружены 
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у 4 человек (образцы 1, 3, 4 и 5), а антитела к мозгу выявля- 
лись также у 4 (образцы 2, 3, 4 и б). При исследовании сыво- 
ротки крови тех же больных, взятой после исследования лик- 
вора, мозговые антигены обнаружены только у одного боль- 
ного {образец 2), а противомозговые антитела у трех человек 
(образцы 1, Зи 4). 

Из изложенного материала видно, что противомозговые 
антитела выявляются чаще в спинно-мозговой жидкости, чем 
в сыворотке крови, причем в обеих средах они появляются 
сначала к экстрактам из гетерологичного мозга и позднее к 
экстрактам из гомологичного мозга. Основываясь на том, что 
во всех случаях при динамическом исследовании в сыворотке 
крови, взятой до пункции, не было выявлено положительной 
реакции ни на один из исследуемых показателей, а при одно- 
временном исследовании этих сред чаще оказывался иммуно- 
логически активным ликвор, можно думать, что в спинно-моз- 
говой жидкости иммунизация мозговыми антигенами проис- 
ходит раньше, чем в крови. Косвенным подтверждением этого 
положения является и то, что в спинно-мозговой жидкости 
были обнаружены антитела, направленные и к гомо- и к гете- 
рологичному мозгу, тогда как в сыворотке крови, взятой од- 
новременно или спустя 1—2 месяца после пункции, отмечено 
паличие антител, взанмодействующих только с экстрактами 
из гетерологичного мозга. 

В настоящее время трудно ответить на вопрос о причинах 
появления антигенов мозга и противомозговых антител в обо- 
их средах в разное время. Можно думать, что иммунизация 
ликвора и крови происходит изолированно, и более ранние 
иммунологические сдвиги ликвора объясняются более тесным 
контактом между мозгом и спинно-мозговой жидкостью. 
Однако возможен и другой механизм — первичная иммуниза- 
ция ликвора и вторичная иммунизация крови антигенами 
мозга, проникающими из ликвора в кровь. Понятно, что и в 
том и другом случае проницаемость барьерных систем должна 
оказывать существенное, если не решающее, влияние па 
динамику иммунологических показателей в ликворе. Имеются 
наблюдения (Н. Н. Попова, 1964) относительно резко сни- 
женной проницаемости гемато-энцефалического барьера для 
иммунных глобулинов (гетерофильных антител) из крови в 
ликвор. Однако возможность прохождения антител из спинно- 
мозговой жидкости в кровь специально не изучалась. Из-за 
отсутствия этих данных в настоящее время невозможно от- 
дать предпочтение ни одному из возможных ‘механизмов 
последовательной иммунизации ликвора и крови. 
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АУТОИММУННЫЕ РЕАКЦИИ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 
И СПИННО-МОЗГОВОЙ ЖИДКОСТИ ПРИ ПАРАНОИД- 
НОЙ ШИЗОФРЕНИИ И ДРУГИХ НЕРВНО- 
ПСИХИЧЕСКИХ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 


И. С. ШВЕДКОВА 
(Москва) 


За последние годы отечественными и зарубежными иссле- 
дователями подчеркивается широкое распространение ауто- 
иммунных процессов и роль их в патогенезе нервно-психиче- 
ских заболеваний. Однако вопрос о значении аутоиммунных 
сдвигов для патогенеза нервно-психических заболеваний ос- 
тается еще изученным недостаточно. Прежде всего это отно- 


сится к спинно-мозговой жидкости, так как она в высокой 
степени отражает характер обменных процессов в мозгу, яв- 
ляясь его внутренней средой. 

Единичные литературные сообщения свидетельствуют © 
возможности выявления противомозговых антител в спинно- 
мозговой жидкости больных различными нервно-психически- 
ми заболеваниями, причем относительно чаще, чем в сыво- 
ротке крови (3. Ежкова и О. Скаличкова, 1961; Н. Н. Пепова, 
1964). Имеются указания на сходство динамики противомоз- 
говых антител в спинно-мозговой жидкости и в сыворотке 
крови (Н. Н. Попова, 1964), а также приведены некоторые 
клинико-иммунологические корреляции (С. Ф. Семенов, 
1964). 

Нами проводится дальнейшая работа в этом направлении. 
В специальной статье нами изложены предварительные дан- 
ные по иммунологическому исследованию спинно-моЗговой 
жидкости и сыворотки крови при различных нервно-психиче- 
ских заболеваниях. В настоящем сообщении мы приводим ре” 
зультаты более детального изучения особенностей аутоиммун- 
ных реакций в обеих жидких средах, а также проводим со- 
поставление результатов иммунологического исследования с 
некоторыми клиническими особенностями параноидной фор- 
мы шизофрении. 


37 





Противомозговые антитела в СПиННО-МОЗГОВОй Жидкости и 
сыворотке крови определялись методом связывания компле- 
мента на холоду, который не отличался от методики, описан- 
ной Н. И. Кузнецовой и С. Ф. Семеновым (1961), Н. Н. Попо- 
вой (1964). В качестве антигенов использовали водно-солевые 
экстракты из зрительного бугра и белого вещества мозга лю- 
дей, погибших от уличной травмы или инфаркта миокарда, а 
также водно-солевые экстракты из мозга гетерологичного ви- 
да (крысы). Доза комплемента составляла 170%/, его титра, 
который определяли методом теплового связывания. В каж- 
дом опыте ставился ряд контролей—контроль сыворотки, кон- 
троль антигенов, применявшихся в опыте, и контроль компле- 
мента. В качестве контрольных органов использовали печень 
человека и печень крысы. Кроме того, в каждой серии опытов 
проверялась активность антигена со стандартной противомоз- 
говой иммунной сывороткой. 

Для определения антигенов мозга мы использовали моди- 
фикацию реакции связывания комплемента на холоду, опи- 
санной В. С. Глебовым (1965). Для исследования антигенов 
‘мозга применяли противомозговые иммунные сыворотки, по- 
лученные путем иммунизации кроликов водно-солевым экс- 
трактом из мозга человека. Эти сыворотки в титре до |: 320 
взаимодействовали с экстрактами из мозга человека и не реа- 
гировали с экстрактами из печени человека, мозга крысы и 
печени крысы. 

Результат реакции считался положительным, если титр 
сыворотки по отношению к мозговому антигену был равен 
1:40 и выше. Для спинно-мозговой жидкости мы оценивали 
реакцию положительной в соответствии с разведениями сыво- 
ротки 1:20, 1:40, 1:80, 1: 160. 

Кровь и спинно-мозговую жидкость у больных брали нато- 
щак, стерильно. 

начале, как правило, нами исследовалась сыворотка 
крови, через три—четыре недели — спинно-мозговая жидкость 
и одновременно сыворотка крови, в последующем исследова- 
лась только кровь. 

Всего было обследовано 94 человека, из них больных па- 
раноидной шизофренией — 73, больных с органическим пора- 
жением головного мозга различной этиологии—2| человек. 

Антитела, реагирующие с водно-солевыми экстрактами из 
гомологичного и гетерологичного мозга, были обнаружены у 
61 человека из 94, из них в 43 случаях в спинно-мозговой 

жидкости (при однократном исследовании), в и 25 
ви — в 40 случаях (при динамическом исследованин). 2 
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человек противомозговые антитела выявлены как в сыворотке 
крови, так и В спинно-мозговой жидкости. 

, Антигены мозга обнаружены у 62 больных из 92 (у двух 
больных ванне мозга не исследовались), в ликворе — У 
РА человек, в сыворотке крови — у 49. У 9 человек антигены 
мозга выявлены в обеих средах. 

Для более полного анализа полученных данных приводим 
результаты исследований спинно-мозговой жидкости и сыво- 
ротки крови, взятых в один день (87 наблюдений). Противо- 
мозговые антитела в ликворе были обнаружены у 40 больных 
из 87, в сыворотке крови — у 17. В 6 случаях антитела к 
мозгу были обнаружены в обеих средах. Антигены мозга в 
спинно-мозговой жидкости выявлены у 15 человек, в сыворот- 
ке крови — У 21. 

Таким образом, нами было подтверждено, что с помошью 
реакции связывания комплемента на холоду У больных ши- 
зофренией и органическими заболеваниями центральной нерв- 
ной системы удается обнаружить противомозговые антитела 
не только в крови, но и в спикно-мозговой жидкости, а также 
установлена возможность выявления антигенов мозга как В 
крови, так и в спинно-мозговой жидкости. 

Сравнительное изучение частоты выявления противомо3- 
говых антител в спинно-мозговой жидкости и В сыворотке 
крови при одновременном исследовании показало, что они 
определяются значительно чаще в спинно-мозговой жидкости; 
в отношении частоты выявления антигенов мозга в обеих изу- 
чаемых средах существенной разницы не обнаружено. 

При динамическом исследовании сыворотка крови, взятая 
ло пункции, обычно оказывалась серологически неактивной 
(63 отрицательных реакций из 76). В последующем при ис 
следовании спинно-мозговой жидкости и сыворотки крови, 
взятых одновременно, противомозговые антитела чаще выяв- 
лялись в ликворе (в спинно-мозговой жидкости 40 положи- 
тельных реакций из 87, в сыворотке крови — 17), причем в 
спинно-мозговой жидкости были обнаружены антитела, на- 
правленные преимущественно к гомологичному мозгу — 29, по- 
ложительных реакций к мозгу крысы — 11. В сыворотке крови, 
как при первом, так и при последующих исследованиях, от- 
мечались в большинстве случаев противомозговые антитела, 
направленные к мозгу тетерологичного вида (34 положитель- 
ных реакции к гетерслогичному МоЗТУ, 12 положительных 
реакций к гомологичному мозгу). 

Таким образом, было констатировано появление противо- 
мозговых антител в обеих средах в разное время и более 
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ранние иммунологические сдвиги в спинно-мозговой жидкости 


но сравнению с сывороткой крови. 

При сравнительном изучении антигенов мозга и противо- 
мозговых антител в спинно-мозговой жидкости и в сыворотке 
крови установлено следующее: если в изучаемых средах при- 
сутствовали противомозговые антитела, то, как правило, 
отсутствовали антигены мозга и, наоборот, при наличии ан- 
тигенов мозга — отсутствовали противомозговые антитела. 
Лишь в 14 случаях из 62 антигены к мозгу были обнаружены 
одновременно с противомозговыми антителами (в сыворотке 
крови в 4 случаях, в ликворе — в 10), т. е. в подавляющем 
большинстве проведенных исследований антигены мозга и 
противомозговые антитела выявлялись в разное время и в 
той и в другой среде. 

Такая последовательность иммунологических реакций в 
обеих изучаемых средах, а также то, что гемато-энцефаличе- 
ский барьер из крови в ликвор, по литературным данным 
(Л. С. Штерн, Г. Н. Кассиль, Э. С. Локшина, Э. Л. Роммель 
и С. М. Цейтлин, 1935; А. П. Фридман, 1957; Г. Н. Кассиль, 
1963; Н. Н. Попова, 1964 и др.), по существу непроходим для 
нормальных антител, склоняет нас к точке зрения об интра- 
муральном происхождении антител к мозгу, определяемых в 
спинно-мозговой жидкости. 

Как было отмечено выше, исследовано 73 человека с пара- 
ноидной формой шизофрении. Для обследования были ото- 
браны больные, в анамнезе которых не было указаний на 
какие-либо экзогенные вредности (травмы головного мозга, 
нейротропные инфекционные заболевания, алкоголизм и др.). 
Большинство больных было в зрелом возрасте (20—40 лет) 
с давностью заболевания до 10 лет. В большинстве случаев 
исследование проводилось не на начальном этапе обострения 
болезненного процесса, а на более поздних его этапах. 

Из общего количества больных параноидной шизофрекией 
(73) при динамическом исследовании сыворотки крови и од- 
нократном исследовании спинно-мозговой жидкости противо- 
мозговые антитела выявлены у 52 человек: в сыворотке кро- 
ви — у 34, в спинно-мозговой жидкости — у 38 больных. В 20 
случаях противомозговые антитела были выявлены и в сыво- 
ротке крови и в ликворе. Антигены мозга обнаружены у 47 
больных, причем в спинно-мозговой жидкости у 12 человек, в 


сыворотке крови — у 40. В 5 случаях антигены мозга выявле- 
ны в обеих изучаемых средах. 


При динамическом исследовании сыворотки крови боль- 
ных параноидной шизофренией нами в ряде случаев (16) бы- 
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ла ея определенная цикличность иммунологических 
сдвигов. Так, если при первом или втором исследовании сыво- 
ротки крови были обнаружены антигены мозга и отсутствова- 
ли противомозговые антитела или титр их был низок, то при 
последующем исследовании, спустя три-четыре недели, МЫ 
констатировали падение титра антигенов мозга и четкую ре- 
акцию на присутствие противомозговых антител. И, наоборот, 
когда на начальных этапах исследования сыворотка крови 
оказывалась положительной на антитела и мозгу, а мозговые 
антигены не выявлялись или имели низкий титр, в последую- 
щем мы наблюдали в этих сыворотках отчетливую ноложи- 
тельную реакцию на антигены мозга и либо падение титра 
противомозговых антител, либо их вообще не удавалось вы- 
ЯВИТЬ. 

В качестве иллюстрации приводим несколько протоколов 
спытов (см. таблицу на стр. 42—43). 

Как видно из таблицы (больная 1), в сыворотке крови В 
начале исследования были выявлены антигены мозга, в то 
время как противомозговые антитела имели низкий титр. В 
последующем титр антигенов мозга падает, но появляются 
противомозговые антитела. При последнем исследовании моз- 
говые антигены обнаружены не. были и наблюдалось падение 
титра антител к мозту. У другой больной (2) в сыворотке 
крови определялось сначала интенсивная реакция только с 
иммунной сывороткой, при повторном исследовании сыворот- 
ка крови оказалась серологически неактивной, при последнем 
исследовании она была положительной только на противо- 
мозговые антитела. У третьей больной (Бр-ва) при первом 
исследовании в сыворотке крови были обнаружены противо- 
мозговые антитела, титр антигенов мозга — низкий; при пов- 
торном исследовании — отчетливая реакция с иммунной сыво- 
роткой и отрицательная на антитела к мозгу, при последнем 
исследовании наблюдалось падение интенсивности реакции с 
иммунной сывороткой и отсутствие реакции на противомозго- 
вые антитела. У больной Т.вой (4) при первом исследовании 
сыворотки крови наблюдалась положительная реакция на 
антитела к ‘мозгу, антигены мозга обнаружены не были; при 
повторном исследовании —— титр антител падает и выявляет- 
ся отчетливая реакция с иммунной сывороткой, при послед- 
нем исследовании сыворотка крови оказалась серологически 
неактивной. 

Таким образом н 
аутоиммунного повреждения головн 
нии. 





ам удалось наблюдать цепной процесс 
ого мозга при шизофре- 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ДИНАМИЧЕСКОГО ИССЛЕДОВАНИЯ 
СЫВОРОТКИ КРОВИ БОЛЬНЫХ ПАРАНОИДНОЙ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
НА ПРИСУТСТВИЕ В НЕЙ АНТИГЕНОВ МОЗГА 
И ПРОТИВОМОЗГОВЫХ АНТИТЕЛ 
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Примечание. Наличия положительных реакций к экстракту из 
мозга человека установлено не было. 
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Имеются и другие наблюдения, когда при повторных ис- 
следованиях сыворотка крови оказывалась серологически 
неактивной на оба исследуемых показателя, а в более позд- 
ние сроки в ней отчетливо выявлялись либо противомозговые 
антитела, либо антигены мозга. В этих случаях для образо- 
вания антител, очевидно, оказывалось достаточным мини- 
мальное, невыявляемое количество антигена. Появление же 
антигенов мозга в Данных случаях мы склонны рассматри- 
вать как начало новой аутосенсибилизации. 

Обнаружение цикличности иммунологических сдвигов в 
сыворотке крови больных шизофренией, а также констата- 
ция нового выброса антигенов мозга в кровь после длитель- 
ного отсутствия явлений иммуногенеза могут быть использо- 
ваны для оценки динамики болезненного процесса. У таких 
больных (30 наблюдений) при тщательном анализе клини- 
ческих показателей был выявлен ряд новых сдвигов, по вре- 
мени совпадающих с обнаружением антигенов мозга: 

1) сгущение сомато-вегетативных нарушений (акроцианоз, 
резкая бледность кожных покровов, гипотония или гиперто- 
ния, боли сжимающего характера в области сердца, желудка 
и др.); 

2) появление неврологических подкорково-стволовых сим- 
птомов (асимметрия лицевой иннервации, асимметрия и сла- 
бость кожных рефлексов, неравномерность сухожильных реф- 
лексов, симптомы Бабинского, Гордона, Оппенгейма и т. д.); 

3) изменения в психическом состоянии, когда наблюдалось 
или формирование новых продуктивных симптомов или же 
активация существовавших ранее (присоединение кататони- 
ческих симптомов, обострение вербальных галлюцинаций, 
формирование нового элемента в синдроме Кандинского-Кле- 
рамбо — идеаторного, сенсорного или моторного ит. д.), 
либо в появлении или усугублении черт дефекта (выражен- 
ное аффективное обеднение, чувственная монотонность, эго- 
центризм, отсутствие целенаправленной активности, часто 
психическое ‘оскудение, напоминающее проявление органиче- 
ской деменции). 

Все эти изменения в той или иной комбинации нередко по- 
являлись на фоне видимого стацнонарного улучшения в сос- 
тоянии больных. 

По литературным данным известно, что шизофрения не- 
редко сопровождается разнообразными ‹сомато-вегетативны- 
ми и неврологическими симптомами (В. А. Гиляровский, 1936; 

П. Е. Снесарев, 1937; С. Г. Жислин, 1958; М. М. Александров- 
ская, 1950; С. Ф. Семенов, 1969; В. А. Глазов, 1965 и др.). 
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Они, как правило, функциональны, преходящи, но при затяж- 
ном течении процесса или в глубоких дефектных состояниях 
могут приобрести стойкий характер. Многие авторы полагают, 
что в начале появление этих симптомов связано с нейродина- 
мическими сдвигами, а позже :-- со стойкими деструктивными 
изменениями в головном мозгу. 

Полученные нами данные подтверждают связь между по- 
явлением указанных выше симптомов при шизофрении и те- 
цением аутоиммунных процессов, подтверждающих наличие 
деструктивных изменений в головном мозгу. Так нами уста- 
новлено, что появление некоторых сомато-вегетативных, неВ- 
рологических, а также психических симптомов совпадает по 
времени с обнаружением антигенов мозга в сыворотке крови 
на различных этапах шизофренического процесса. 

Исходя из наших наблюдений, можно сделать вывод, что 
при усугублении сомато-вегетативных наруцений, появлении 
неврологических симптомов на различных этапах заболева- 
ния, формировании дефекта, часто на фоне видимого стаци- 
онарного улучшения в состоянии больного, нередко обнару- 
живаются прямые доказательства активного движения болез- 
ненного процесса. Между тем, такие больные, как это неред- 


ко бывает, переводятся на поддерживающую терапию малы- 
ми дозами психотропных средств, тогда как они нуждаются в 
тщательном обследовании и лечении, очевидно, большими до- 
зами. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
НЕЙРОАЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ У БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ 


Сообщение 1 


А. П. ЧУПРИКОВ 
(Москва) 


Ранее нами (1963, 1964, 1965) представлялись данные об 
изучении повышенной чувствительности больных шизофре- 
нией к нативным мозговым экстрактам, что, вероятно, свиде- 
тельствует о сенсибилизации больных к продуктам деструк- 
ции мозга в результате патологического процесса. В настоя- 
щем сообщении мы приводим результаты дальнейшего иссле- 
дования нейроаллергических процессов у этих больных. 

Общее количество обследованных составило 131 человек, 
из которых 101 больной имели диагноз шизофрении, а 30 — 
практически здоровых лиц являлись контрольной группой. 

Больные шизофренией, в подавляющем большинстве муж- 
чины, наблюдались в судебно-психиатрическом стационаре. 
По возрасту преобладали больные молодого и среднего воз- 
раста с большой давностью заболевания. Вместе с тем среди 
них было 26 человек, впервые поступающих в психиатриче- 
ский стационар и никогда ранее не лечившихся. 

Клиническое состояние больных также было различным— 
21 человек обследовались в состоянии ремиссии, 80 больных 
в психотическом состоянии. По клиническим формам шизоф- 
рении больные распределялись следующим образом: пара- 
ноидная форма — 84, кататоническая форма — 14, простая 
вялотекущая форма —- 3. Условия стационара позволяли об- 
следовать больных задолго до начала лечения неиролептика- 
ми и инсулином, а 27 больных вообще не получали активного 
лечения во время наблюдения. 

Кровь всех больных шизофренией и лиц из контрольной 
труппы была обследована с аллергодиагностической целью. 
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Иля этого нами была использована реакция нейтрофилов на 
антиген т Уго. Данная реакция предложена и подробно 
описана В. А. Фрадкиным (1963). Использование в ней ткане- 
вых антигенов нами ранее уже сообщалось (1965, 1966). В 
реакции использовались стерильные водно-солевые экстракты 
из различных отделов мозга человека и из мозга крысы, 
иногда из печени человека и крысы. В объеме опыта 0,1 мл 
использовалось около 60—70у тканевого белка. В процессе 
изучения нейроаллергии у наших больных было приготовле- 
но, окрашено гистохимически на гликоген и промикроскопи- 
ровано под иммерсией около 1200 мазков крови. Учитывалась 
реакция лишь цитоплазматической части нейтрофилов. 

В настоящих сообщениях приводятся общие результаты и 
отдельные особенности исследований реакций нейтрофилов на 
антигены из мозга у больных шизофренией. Клинические кор- 
реляции будут представлены в другой работе. 

При неоднократном обследовании здоровых лиц было об- 
наружено, что колебания повреждаемости нейтрофилов анти- 
генами из мозга не превышали 0,04—-0,05, а сами показатели 
повреждения нейтрофилов (ПИН) в основном не превышали 
0,07. Положительные реакции нейтрофилов в отношении ан- 
тигенов из мозга человека отсутствовали. У одного человека 
однократно отмечалась реакция нейтрофилов на антиген из 
мозга крысы, ПИН достигал 0,14 (слабоположительная реак- 
ция). Таким образом, у одного обследованного из контроль- 
ной группы практически здоровых наблюдалась положитель- 
ная реакция, что составляет 3,3%/% =3,1 от общего числа. 

У больных шизофренией положительные результаты в ре- 
акции нейтрофилов с антигенами из мозга получены у 74 че- 
ловек, что составило 73,20/, общего количества больных. Это 
достоверно чаще, чем у здоровых лиц (Р<0,001). Как видно 
из таблицы интенсивность реакций была различной. В от- 

дельных случаях ПИН доходили до 0,4 и 0,5. У 6 больных 
при динамическом обследовании были получены лишь сомни- 
тельные результаты, ПИН антигенами из мозга равнялся 
0,09. У 21 больного (20,7%) ПИН были очень низкими, повы- 
шенной чувствительности нейтрофилов к мозговым антигенам 
у них выявить не удалось. 

В доказательство того, что повреждение нейтрофилов 
является результатом специфического действия мозговых 
экстрактов, был поставлен ряд опытов (кровь 41 боль- 
ного шизофренией), в которых параллельно с мозговыми 
экстрактами использовались стерильные — нетоксичные 
экстракты печени человека и крысы. Экстракты печени в этих 
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случаях были инактивными в отношении нейтрофилов боль- 
ных шизофренией. 

Отсутствовал параллелизм, как уже сообщалось ранее, 
между выявлением повышенной чувствительности нейтрофи- 
лов к мозгу и такими аллергенами как туберкулин и амина- 
ЗИН. Отсутствовала связь между групповыми антигенами мо3з- 
га, который использовался в реакции, группой крови боль- 
ного и реакцией нейтрофилов последнего. 

Представляло интерес проследить влияние на состояние 
повышенной чувствительности нейтрофилов различных 0с- 
ложняющих шизофрению моментов: перенесенные в прошлом 
травмы черепа, злоупотребление алкоголем, наследственная 
отягощенность психическими заболеваниями и соматические 
страдания больных шизофренией. 

Данные о влиянии травматического повреждения мозга 
на нейроаллергические процессы у больных шизофренией 
почти не разрабатывались. Лишь Н. Н. Доценко (1964) ука- 
зызает на возможность вовлечения в нейроаллергический 
процесс зон сосудисто-вегетативных регуляций, что, возмож- 
но, обусловливает в этом случае своеобразие клиники шизоф- 
рении. 

Среди наших больных указания на перенесенные в прош- 
лом травмы черепа встречались в 32 случаях. Травмы наблю- 
дались до заболевания шизофренией, изредка (в трех слу- 
чаях) уже после начала заболевания. Повышенная чувстви- 
тельность нейтрофилов к антигенам из мозга наблюдалась 
как у больных, перенесших травму, так и без этого осложне- 
ния, т. е. травма черепа не является обязательным условием 
возникновения аллергии к мозгу. Более того: среди боль- 
ных шизофренией, перенесших травмы черепа, удельный вес 
положительных результатов РЕН был несколько ниже, чем 
У больных противоположной группы. Так из 32 больных с 
перенесенной травмой в анамнезе явления нейроаллергии 
наблюдались у 20 больных, а из 69 больных без этого ослож- 

нения нейроаллергия наблюдалась у 54. В данном случае 
критерий согласия равен 2.07, что соответствует вероятности 
Р<0,2>>0,1. Таким образом некоторое уменьшение случаев 
нейроаллергии у больных, перенесших ранее травму, нель- 
зя считать достоверным фактом. 

Также отсутствует достоверная связь между случаями 
злоупотребления алкоголем У отдельных больных и выявле- 
нием у них нейроаллергии- Вероятно, это объясняется тем, 
что контингент больных подбирался не по признаку тяжести 
злоупотребления алкоголем, и в связи с этим на нашем мате- 
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Г. Д. Забродина (1964). 
тов выявления нейроал- 
ренией с психопатологически отяго- 

указала на отсутствие 


риале трудно подтвердить данные 
Математическая обработка результа 
лергии у больных шизоф 
щенной наследственностью и без нее 
связи и между этими явлениями. 

У 18 больных имелась соматическая отягощенность ту- 
беркулезом (7), хроническим отитом (3), гастритом (4), 
холециститом (2), ревматизмом (1) и псориазом (1). Сома- 
тические заболевания были в стадии затихания и исчезнове- 
ния симптоматики. Так, по заключению рентгенолога и фти- 
зиатра, туберкулез легких у всех больных был в стадии уплот- 
нения и кальцинации. В целом не наблюдалось у этих боль- 
ных ни значительного усиления, ни ослабления нейроаллер- 
гических явлений. При анализе отдельных заболеваний об- 
ращает внимание относительно частое выявление повышен- 
ной чувствительности нейтрофилов к антигенам из мозга у 
больных туберкулезом (у 6 из 7). Ранее аналогичное явление 
мы наблюдали при кожных пробах с мозговыми антигенами 
(А. П. Чуприков и В. А. Скворцова, 1966). О параллелизме 
выявления и интенсивности кожно-аллергических реакций с 
липоидами из туберкулина и мозга сообщал К. Н. Назаров 
(1965). Он трактовал полученные результаты, как подтверж- 
дение антигенного сходства этих липоидов, и предлагал ис- 
пользовать туберкулин, как средство для выявления нейро- 
аллергии у больных шизофренией. Это предположение нуж- 
дается в серьезной экспериментальной проверке, тем более 
что в экспериментах К. Н. Назарова отсутствовал контроль в 
отношении исключения возможности потенцирующего дей- 
ствия туберкулина на нейроаллергические явления, о чем со- 
общал Патерсон (Рафегзоп, 1958, 1959). Взаимоотношения 
между шизофренией и туберкулезом, повышенной чувстви- 
тельностью к туберкулину и мозговым антигенам у больных 
шизофренией требуют дальнейших исследований. Наши дан- 
ные лишь подтверждают усиление нейроаллергии у больных 
шизофренией и туберкулезом. 

Наконец, математический анализ данных больных шизо- 
френией без каких-либо осложнений и в целом больных с пе- 
речисленными выше осложняющими заболевание моментами 
показал, что разница в выявлении нейроаллергии у этих 
больных несущественна. 

Таким образом, наши данные свидетельствуют о том, что 
повышенная чувствительность нейтрофилов к антигенам из 
мозга связана прежде всего с заболеванием шизофренией, и 
лишь потом с вредностями и осложнениями, которые имели 
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место у некоторых ‘больных, и могли видоизменить течение 
основного заболевания. Этот вывод подтверждает в ряде слу- 
чаев динамика нейроаллергических показателей у больных 
шизофренией в соответствии с изменением состояния боль- 
НЫХ. 


Для выявления повышенной чувствительности нейтрофи- 
лов мы употребляли антигены, приготовленные из мозговых 
тканей различного вида (человека и крысы). 


Антиген из гетерологичного мозга был применен в связи 
с тем, что в серологических исследованиях Н. И. Кузнецовой 
и Н. Н. Поповой (1962) было обнаружено, что сыворотки 
больных психическими заболеваниями в ряде случаев изби- 
рательно реагируют с антигенами мозга гетерологичного ви- 
да животных. В. С. Глебовым (1962, 1963) был установлен 
ряд закономерностей появления антител к гетерологичному 
мозгу при острых психотических проявлениях шизофрении. 
С. Ф. Семенов с сотрудниками (1962) проследил особенности 
клиники более поздних этапов шизофрении в сопоставлении с 
зыявлением у больных различного вида антител. 


Исследование аллергии к гетерологичному мозгу тормози- 
лось опасностью переноса зоонозных инфекций при проведе- 
нии кожных проб и стало возможным лишь при применении 
реакции нейтрофилов крови. 


У наших больных были обнаружены различные варианты 
повышенной чувствительности к мозговым антигенам. Так, 
нейтрофилы крови у 14 больных реагировали только с анти- 
генами из гетерологичного мозга, причем частота обследова- 
ния существенно не влияла на результаты реакции нейтро- 
филов у этих больных. Повторные и многократные исследо- 
вания в течение 3—4 месяцев не обнаруживали у них повы- 
шенной чувствительности к антигенам из гомологичного моз- 
га. Вместе с тем отдельные наблюдения свидетельствуют о 
возможности переходных типов реакций, когда наряду с до- 
стоверно положительной реакцией нейтрофилов на гетероло- 
гичный антиген, возможна сомнительная реакция на гомоло- 
гичный антиген. 

Случаев, когда повышенная чувствительность нейтрофи- 
лов отмечалась лишь к антигенам из мозга человека было 
33, т. е. более чем в два раза больше, чем случаев с повышен- 
ной чувствительностью нейтрофилов только к гетерологично- 
му антигену. 

Необходимо отметить, что при исследовании сывороток 
больных шизофренией на присутствие противомозговых анти- 
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тел антитела по отношению только к антигенам из мозга че- 
ловека обнаруживаются сравнительно редко. 

Повторные и многократные исследования повышенной чув- 
ствительности нейтрофилов в течение 2—4 месяцев у этих 
больных не обнаруживали плозреждения нейтрофилов антиге- 
нами из мозга крысы. Изредка отмечались сомнительные 
реакции к этому антигену. 

Третьим типом реакции нейтрофилов к антигенам из мозга 
у больных шизофренией была повышенная чувствительность 
одновременно к антигенам из мозга человека и крысы. Этот 
тип нейроаллергии наблюдался у 27 больных. Выявлялся он 
как при однократных, так и повторных исследованиях. Сле- 
дует отметить, что повышенная чувствительность к гомологич- 
ным и гетерологичным антигенам у 23 больных шизофренией 
наблюдалась одновременно, а у 4 больных повышенная чув- 
ствительность нейтрофилов к антигенам различного вида 
сменяла друг друга и наблюдалась в разные периоды заболе- 
вания. 

Перечисленными типами повышенной чувствительности 
нейтрофилов к гомологичным и гетерологичным антигенам не 
исчерпывается все многообразие аллергических реакций у 

больных шизофренией и прежде всего это связано с тем, 
что реакции на антигены, приготовленные из разных морфо- 
логических образований головного мозга, отличаются значи- 
тельно болышим разнообразисм, чем это встречается при се- 
рологических исследованиях. 

Так из 65 больных, у которых определялась чувствитель- 
ность нейтрофилов по отношению к антигенам из четырех 
различных образований мозга человека, повышенная чувст- 
вительность ко всем антигенам наблюдалась лишь у 5 чело- 
век, к трем антигенам — у 6, к двум антигенам — у 17, и 
наиболее часто определялась чувствительность к одному ан- 
тигену — у 19 человек. 

Таблица указывает на то, что как интенсивность, так и 
количество положительных результатов на каждый из при- 
меняемых антигенов значительно колеблется. Наименьшее ко- 
личество положительных результатов и наименее выраженная 
интенсивность реакций наблюдалась у больных шизофренией 
в отношении антигенов из лобной коры и белого вещества 
мозга человека. Наибольшее количество положительных ре- 
зультатов и выраженная интенсивность были по отношению 
к антигенам из зрительного бугра человека и мозга крысы. 
Повышенная чувствительность к мозжечку была средней 
между этими крайними группами. 
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Из особенностей реакций нейтрофилов следует отметить, 
что удельный вес положительных и резко положительных ре- 
зультатов возрастает у больных шизофренией лишь по отно- 
шению к экстрактам зрительного бугра, мозжечка человека и 
мозга крысы. 

Частота положительных результатов реакций нейтрофи- 
лов на антиген белого вещества головного мозга составляет 
27,65/, случаев и является достоверно меньшей по сравнению 
с частотой положительных реакций на антиген зрительного 
бугра. Также достоверно меньше удельный вес положитель- 
ных реакций на антиген лобной коры по сравнению с антиге- 
вом из мозга крысы. Недостоверна и мала разность резуль- 
татов реакций на другие антигены. 

Следует сказать, что наши данные свидетельствуют так- 
же о том, что увеличение набора антигенов из разных уча- 
стков гомологичного мозга увеличивает возможность наблю- 
дения повышенной чувствительности нейтрофилов к мозгу, 
т.е. 0/ выявления случаев противомозговой аллергии растет, 
если в реакциях с кровью каждого больного раздельно участ- 
вуют не 2, а 5 антигенов из мозга человека (4) и мозга кры- 
сы (1). К примеру, использование в реакции нейтрофилов 
лишь антигенов из зрительного бугра мозга человека и мозга 
крысы дало бы при обследовании наших больных не 73,29/, а 
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65/» положительных результатов. Оказывает также влияние 
на: окончательный результат динамическое обследование. 

Полученные данные вполне соответствуют представлениям 
С. Ф. Семенова о неравномерности протекания аутоаллерги- 
ческих процессов в различных участках головного мозга 
больных шизофренией. Этот факт был подтвержден нами ра 
нее с помощью кожно-аллергических проб (1963, 1964). 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЙ 
НЕЙРОАЛЛЕРГИЧЕСКИХ РЕАКЦИЙ У БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ 


Сообщение И 


А. П. ЧУПРИКОВ 
(Москва) 


Настоящее сообщение посвящено предварительным ре 
зультатам изучения повышенной чувствительности нейтрофи- 
лов к антигенам из мозга у больных шизофренией в динами- 
ке заболевания. Как уже сообщалось, изучение динамики 
нейроаллергических реакций ранее было невозможно, так 


как использование в кожно-аллергических пробах мозговых 
антигенов могло привести к изменению аллергического ста- 
туса организма больного. Аллергическая альтерация нейтро- 
филов ш УЙго позволяла исследовать состояние повышенной 
чувствительности к антигенам из мозга многократно, на раз- 
личных этапах заболевания. 

Аллергические показатели у больных шизофренией весьма 
изменчивы. Ю. А. Ильинский и О. В. Кербиков (1960) приво- 
дили результаты исследований специфических, аллергиче- 
ских реакций у больных шизофренией, которые свидетельст- 
вуют о том, что у больных особенно вне периода лечения ал- 
лергическая реактивность выявляется в более многообразной 
картине изменений, Чем иммунологическая реактивность. 
О большой изменчивости аллергических показателей у боль- 
ных шизофренией говорят данные В. С. Шапошникова (1963). 

Среди обследованных 101 больного шизофренией повреж- 
дение нейтрофилов антигенами из мозга обнаруживалось У 
74 больных, что составляет 73,2%. В связи с тем, что у 2/3 
больных это явление изучалось в динамике и частота 73,29/° 
является суммарным, итоговым показателем, мы попытались 
определить существенно ли изменяется частота повреждении 
нейтрофилов при первичном исследовании реакции нейтро- 
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филов с набором одних и тех же антигенов. Оказалось, что в 
этом случае положительные результаты исследования наблю- 
дались у несколько меньшего количества больных < у 62,90/, 
обследованных лиц. 

Некоторое уменьшение частоты нейроаллергии можно 
объяснить следующим образом. Начало обследования у от- 
дельных больных совпадало с ухудшением состояния боль- 
ных, началом заболевания или обострения психопатологиче- 
ской симптоматики шизофрении. Как сообщалось ранее 
(С. Ф. Семенов, В. С. Глебов, А. П. Чуприков, 1965), в 
этих случаях на высоте остроты симптоматики сыво- 
ротка больных может реагировать с противомозговой иммун- 
ной сывороткой, что заставляет предполагать о возможности 
существования в сыворотке больного «аутоантигена». В этих 
случаях повреждение нейтрофилов экстрактами из мозга от- 
сутствует. Такая возможность в изучаемых нами случаях не 
исключена. Все же следует отметить, что разность между 
двумя величинами (73,29/%, и 62,95/%) не очень существенна, 
т. е. динамика исследования не столь значительно влияет на 
частоту выявления нейроаллергии у больных шизофренией. 

Динамическое исследование повышенной чувствительно- 
сти нейтрофилов выявило 10, что она свойственна периоду 
обострения, усугубления психопатологической симптоматики. 
У больных шизофренией в состоянии ремиссии она наблюда- 
ется лишь в случаях некачественной и неполной ремиссич. 

Кроме того было установлено, что состояние нейроаллер- 
гии у большинства больных шизофренией подвержено не 
только количественным, но и значительным качественным из- 
менениям, которые в большой степени связаны именно с ди- 
намикой шизофренического процесса. Отдельные примеры 
динамики повышенной чувствительности нейтрофилов боль- 
ных шизофренией по отношению к антигенам из различных 
морфологических образований мозга человека и к антигену 
из мозга крысы приведены в таблице 1. 

Наблюдения Ти 2 демонстрируют возможность смены по- 
вышенной чувствительности к одному антигену повышенной 
чувствительностью к другому антигепу. В первом случае по- 
вышенная чувствительность к антигену из мозжечка сменя- 
ется повышенной чувствительностью к антигену из зритель- 
ного бугра, во втором — к антигену из лобной коры сменяет- 
ся чувствительностью к антигенам из белого вещества и моз- 
жечка. Наблюдение 3 показательно в отношении переходов 
одних реакций в другие, отсутствия параллелизма в возник- 
новении, усилении и угасании повышенной чувствительности 
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Таблица 1 
СРАВНИТЕЛЬНОЕ ИЗУЧЕНИЕ ДИНАМИКИ ПОВЫШЕННОЙ 
ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ НЕЙТРОФИЛОВ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
ПО ОТНОШЕНИЮ К АНТИГЕНАМ ИЗ РАЗЛИЧНЫХ 
МОРФОЛОГИЧЕСКИХ ОБРАЗОВАНИЙ МОЗГА ЧЕЛОВЕКА 
ИК АНТИГЕНУ ИЗ МОЗГА КРЫСЫ 
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Примечание: (— — ПИН менее 0,09; (=) — ППН=0,09; 
а от 01 до 0,15; (+--) — ППН от 0,16 
о02: 


‚2; 
(++-К)ПОН от 0,21 до 0,3; (+++) — ПАН 
более 0,31. 
нейтрофилов больного к различным антигенам гомологичного 
мозга. 

Наблюдения 4 и 5 интересны повышенной чувствительно- 
стью нейтрофилов ко всем антигенам сразу. Причем в первом 
из них удается проследить на разных этапах неравномерное 
возникновение повышенной чувствительности нейтрофилов к 
антигенам из гомологичного мозга. 

В качестве примера динамического исследования повы- 
шенной чувствительности нейтрофилов у больного шизофре- 
нией приведем следующее клиническое наблюдение: 

Больной Ком-ов, 35 лет (история болезни № 275). 

Анамнез. Наследственность психопатологически не отягощена. 


В детстве он развивался правильно. Окончил 6 классов школы, учился по- 
средственно. Работал электромонтером. 16 лет перенес легкую травму голо- 
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вы, по этому поводу не лечился. В ноябре 1963 г. в обеденный перерыв он 
неожиданно молча набросился на гр. К. находившуюся с ним в одном 
помещении, и попытался ее изнасиловать. По этому поводу он был при- 
влечен к уголовной ответственности. В период следствия он категорически 
отрицал свои действия, заявлял, что потерпевшая «сама все подстроила, 
оговорила его». В последующем он вел себя неправильно, заявлял родным 
что «все на меня смотрят, как на преступника», «что-то замышляют, тем- 
нят». Ему «подбрасывают подозрительные вещи», «хотят тайком получить 
отпечатки пальцев». Больной перестал спать по ночам, испытывал страхи, 
проявлял недоверие и враждебность к матери и жене. В декабре он жало- 
вался родным, что его кто-то «заколдовал», что ему «трудно думать», что 
он «слышит азбуку Морзе», которая иногда «выходит изо рта». 22 декабря 
больной впервые обратился в психоневрологический диспансер с жалобами 
на головную боль, раздражительность, «трудно сосредоточиться», не сооб- 
ражаю, когда понервничаю». Жаловался, что в последнее время у него 
появились мысли о преследовании: «вижу одного мужчину, который этим 
занимается». Обо всем этом больной рассказывал смущенно, довольно кри- 
тично. Поставил врача в известность о неприятностях на работе. Ему был 
поставлен диагноз: «Реактивное состояние? Шизофрения?». От помещения 
в психиатрическую больницу он отказался. 20/1 1964 г. на работе больной 
неожиданно ударил ломом ничего не подозревавшую гр. К. Позже он рас- 
сказал, что она при виде его «ехидно улыбнулась», тем самым показывая, 
что «будет рада, если его посадят». По этому поводу больной был аресто- 
ван и привлечен к уголовной ответственности по ст. 15—102, п. «б» УК 
РСФСР. После ареста он продолжал вести себя неправильно, в связи с чем 
был переведен в психиатрическое отделение медсанчасти. В то время он 
«испытывал слуховые галлюцинации, высказывал бредовые идеи отношения 
и преследования, был импульсивным». Диагноз медсанчасти: «Шизофре- 
ния». 

Физическое состояние без особенностей. 

Анализ крови от 16/ЛУ 1964 г.: гемоглобин — 12,4 гр%; эритроциты — 
4.010.000; цветной показатель — 0,92; лейкоциты — 6600; эозинофилы — 
10%; нейтрофилы — палочкоядерные — 2%; сегменто-ядерные — 55%; лим- 
„фоциты — 24%; моноциты — 9%; индекс сдвига 0,3; РОЭ— 23 мм в час. 

Неврологическое состояние: также без существенных осо- 
„бенностей. 

Психическое состояние: При поступлении больной был не- 
доступен. На вопросы врача отвечал формально-уклончиво или совсем от- 
казывался отвечать. Был крайне напряженным, подозрительным. Ни с кем 
из окружающих не общался, стремился быть в одиночестве. Лишь иногда 
‘удавалось узнать от него, что на работе создалась нетерпимая обстанов- 
ка, за его спиной говорили о нем плохо, его’ «‹оклеветали». Иногда вне- 
‘запно обрывал фразу на полуслове, умолкал, как бы к чему-то прислуши- 
заясь, иногда отмечая: «вот снова!». А затем со злобой спрашивал леча- 
лцего врача: «Почему вы сводите меня с ума!». В последующем поведение 
больного стало еще более вычурным и неправильным. Все время проводил 
в постели, укрывшись одеялом с головой, при приближении врача демон- 
стративно отворачивался к стене, заявлял при этом: «Я бы вас всех разор- 
вал». Больной совершал импульсивные поступки — так он неожиданно бро- 
‘сился на санитарку, пытался ее задушить. Лишь в последующем на фоне 
лечения, когда больной стал более доступен, удалось выяснить, что он ощу- 
щает «воздействие гипноза врачей», которые преднамеренно «сводят его 
с ума, перебивают мысли, навязывают неприятные ощущения и воспоми- 
‘нания». Просил прекратить «эксперименты» и дать ему отдохнуть, так как 
‚он очень устал от всего этого. 
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Больной постоянно утверждал, что он психически здоров, что судеб- 
ная ситуация подстроена. Сообщил, что совершил правонарушение в ка- 
ком-то необычном «сонном» состоянии, плохо осмышлял окружающее, на- 
нес удар «чисто механически», а второго удара не помнит. Требовал, что- 
бы его поскорее ‘отправили на суд, где он будет доказывать свою право- 
ту. Мышление его непоследовательное, суждения паралогичные, критиче- 
ская оценка своего состояния отсутствует. 

С 25 марта он получал внутримышечно аминазин до 400 мг в сутки. 
Всего он получил 11,0 сухого вещества аминазина. 

Со второй половины апреля в состоянии больного наметилось не- 
которое улучшение: стал более спокоен, исчезла импульсивность. Психиче- 
ские автоматизмы оставались в прежней силе. но бредовая интерпрета- 
ция их ослабела 

29/1У 1964 г. он был переведен в психиатрическую больницу специ- 
ального типа для продолжения принудительного лечения. 

Диагноз: шизофрения, параноидная форма, галлюцинаторно-парано- 
идный синдром. 

Таблица 2 
ИССЛЕДОВАНИЯ НЕЙТРОФИЛОВ И СЫВОРОТКИ КРОВИ 
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Примечания те же, что и в таблице 1. 


Уже на самом раннем этапе заболевания клиническая кар- 
тина характеризовалась аутизмом, огрубением личности, ил- 
люзорным галлюцинозом, психическими автоматизмами, ко- 
торые подвергались бредовой интерпретации. Затем в галлю- 
цинаторно-параноидном синдроме первое место среди болез- 
ненных переживаний занимают обильные псевдогаллюцина- 
пии и слуховые галлюцинации, тягостные психические авто- 
матизмы. Особенностью синдрома Кандинского-Клерамбо 
является то, что псевдогаллюцинации, «открытость мыслей», 
типнотическое воздействие переживаются аффективно, чуз- 
ственно ярко и остро, так что бредовые идеи преследования, 
воздействия, отношения занимают подчиненное положение по 
отношению к ним и отличаются одномоментностью пережива- 
пий. Остроте проявлений шизофренического процесса отвеча- 
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ют кататонические элементы в картине заболевания в виде 
иямпульсивной агрессивности и неадекватности. К моменту 
перевода больного в его состоянии наметились определенные 
сдвиги в сторону улучшения. В морфологической картине кро- 
ви отмечается эозинофилия, которую можно расценить как 
неспецифический симптом иммуноаллергической перестройки 
организма больного. 

Как видно из таблицы 2, исследование сыворотки больно- 
го в реакции связывания комплемента с антигенами из раз- 
личных участков головного мозга человека и ‘мозга крысы 
не обнаружило присутствия противомозговых антител. И в то 
же время при исследовании нейтрофилов наблюдалась повы- 
шенная чувствительность к антигенам из различных отделов: 
мозга человека. В начале наблюдения, до начала лечения, от- 
мечалась резкоположительная реакция к белому веществу 
больших полушарий, слабоположительные реакции — к се- 
рому веществу лобной коры и веществу зрительного бугра. 
Через три недели чувствительность к экстрактам лобной ко- 
ры значительно усилилась, к белому веществу — несколько 
уменьшилась, исчезла — к зрительному бугру и впервые оп- 
ределилась — к мозжечку. Последующее исследование ней- 
трофилов произведено через 8 дней и оно обнаружило значи- 
тельное изменение картины нейроаллергии. Полностью отсут- 
ствовала повышенная чувствительность к лобной коре, бело- 
му веществу и зрительному бугру и в то же время, как свое- 
образное развитие тенденции, обнаружившейся за неделю до 

этого, наблюдалась еще более интенсивная реакция к экс- 
трактам тканей мозжечка. 

Таким образом при изучении повышенной чувствительно- 
сти нейтрофилов больных шизофренией в динамике еще бо- 
лее выступает своеобразие и избирательность реакций к ан- 
тигенам из различных отделов мозга человека, которые ранее 
были отмечены нами при исследовании больных кожно-ал- 
лергическими реакциями с набором этих же антигенов (1964). 

В качестве антигенов нами использовались различные мор- 
фологические структуры мозга человека: серого вещества 
лобной коры, белого вещества больших полушарий, зритель- 
ного бугра и мозжечка. К настоящему времени можно счи- 
тать определенно доказанным, что эти структуры неоднород- 
ны по своим органоспецифическим свойствам. Так было най- 
дено, что серое вещество и белое вещество мозга отличаются` 
по своим антигенным свойствам (Рейхнер и Витебский; 
Н. И. Кузнецова и П. Н. Косяков, 1958; С. Ф. Семенов с 
сотрудниками, 1961; К. Н. Назаров 1961). В. А. Кореневская 
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{1958) и С. Ф. Семенов с сотрудниками выявили антигенное 
своеобразие головного мозга и мозжечка. К. Н. Назаров так- 
же нашел, что серое вещество коры головного мозга содер- 
жит особые органоспецифические антигены, отличные от анти- 
генов серого вещества подкорковых узлов. Он пришел к вы- 
воду о том, что при исследовании аутоаллергии к мозгу при 
нервно-психических заболеваниях необходимо считаться с ан- 
тигенной неоднородностью различных отделов мозга. Резуль- 
таты динамического изучения реакций сенсибилизированных 
нейтрофилов у больных шизофренией к различным антиге- 
нам из мозга подтверждают своеобразие антигенных свойств 
различных морфологических структур головного мозга чело- 
века. 

С другой стороны, наши исследования свидетельствуют о 
неравномерности процессов нейроаллергии в организме боль- 
ных по отношению к антигенам из различных морфологиче- 
ских структур мозга, о том, что в отношении антигенов одних 
структур может наступать «аутодесенсибилизация», а в отно- 
шении других—усиление аллергических процессов. Наиболее 
легко предположить, что причиной неравномерности процес- 
сов нейроаллергии может служить неодновременное повреж- 
дение органическим компонентом шизофренического процес- 
са указанных структур головного мозга больного, неодновре- 
менный выход антигенных продуктов деструкции в русло кро- 
ви и последующая неодновременная сенсибилизация ими раз- 
личных систем организма больного. Многообразие реакций 
нейтрофилов больных шизофренией в отношении разных 
структур мозга как при однократном, так и динамиче- 
ском исследовании, по-видимому, является определенным 
свойством нейроаллергии, которое следовало бы называть 
«поливалентностью». 

В этом плане представляет интерес изложенное в преды- 
дущем сообщении некоторое учащение реакции повреждения 
нейтрофилов на антиген из зрительного бугра. Возможно, что 
это является косвенным указанием на страдание этого отдела 
мозга, а возможно и отделов близких к нему в антигенном 
отношении. Это предположение находит подтверждение в том, 
что патоморфологи В. Н. Русских и В. В. Русских (1962, 
1965), обобщив результаты зарубежных авторов (П. и О. Фог. 
ты, Гекет и др.) и на основании своих собственных наблюде- 
ний, пришли к выводу о возможности избирательного страда- 
ния таламической области при шизофрении, особенно нос 
галлюцинаторно-параноидной форме. Недавно Клагес ( ) 
привел интересные наблюдения В отношении заинтересован 
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ности зрительного бугра при шизофрении. Он, по аналогин с 
органическими заболеваниями мозга, в частности — при по- 
ражениях в области таламуса, выделил в психопатологиче- 
ской симптоматике наблюдаемых им больных шизофренией 
«таламическую триаду», появляющуюся почти одновременно: 
расстройство восприятия своего тела, феномены деперсона- 
лизации и обонятельные галлюцинации. По его мнению, эти 
расстройства, очень часто встречающиеся в клинической кар- 
тине шизофрении, связаны с поражением зрительного бугра. 
В данном сообщении мы приводим лишь самые общие 
и предварительные результаты изучения нейроаллергии у 
больных шизофренией в динамике. Важным для дальнейших 
исследований мы считаем следующее: динамическое исследо- 
вание реакции нейтрофилов с антигенами из различных уча- 
стков мозга в сопоставлении с соматоневрологическим стату- 
сом отдельного больного шизофренией, может помочь изу- 
чению «локальной» патологии головного мозга, степени во- 
влекаемости его различных отделов в. патологический процесс. 
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ОБ ОРГАНОСПЕЦИФИЧЕСКИХ КОМПЛЕМЕНТОСВЯЗЫ-- 
ВАЮЩИХ И ГЕМАГГЛЮТИНИРУЮЩИХ АНТИТЕЛАХ 
У НЕРВНО-ПСИХИЧЕСКИХ БОЛЬНЫХ 


В. А. СКВОРЦОВА 
(Москва) 


Работами профессора С. Ф. Семенова и его сотрудников: 
показано, что патологический процесс при нервно-психических 
заболеваниях сопровождается аутоиммунными сдвигами в ор- 
ганизме больного. Установлено, что при шизофрении и целом 
ряде других заболеваний мозга в крови и ликворе обна- 
руживаются противомозговые антитела (Н. И. Кузнецова, 
С. Ф. Семенов, 1951). 

Аллергические антитела, присутствующие в крови у чело- 
века, неоднородны и, по-видимому, имеют различное значение 
для организма. Профессор С. Ф. Семенов и его сотрудники 
отмечают, что обнаружение в сыворотке комплементосвязы- 
вающих антител на комплекс мозговых антигенов, как прави- 
ло, сопровождается неблагоприятным прогнозом заболевания’ 
(С. Ф. Семенов, Г. В. Морозов, К. А. Семенова, Н. И. Кузне- 
цова, Н. Н. Попова, В. С. Глебов, 1962). В. С. Глебовым 
установлено, что противомозговые антитела выявляются в 
реакции связывания комплемента (РСК) на 2—3 месяца 
позднее клинически определяемого начала заболевания 

В. 2). 
НЯ НТИ антител в и 
ческих реакций не является достаточно о 
дования А. Д. Адо и его сотрудников реа в ы- 
магглютинирующих антител повышается ры ее 0088 
ческими заболеваниями после проведения кур ОА. ] о- 
З . А.Д. Адо, А. А. Польнер, Ю. А. Пор 

ирующей терапии ( 53). Авторы считают, что гемаг- 
шина, Ф. Ф. Лукманова, 1963). ном играют роль при со- 
глютинирующие антитела В основно;: ботНОНтеНИЯ КОЗ 


Вопрос о 
стоянии десенсибилизации. отинирующих антител, опреде- 


к, гемаггл 
лентосвязывающих и ками, подлежит дискуссии. 


ляемых различными методи 
разл т 












































Авторами настоящей работы были исследованы сыворот- 
ки больных различными нервно-психическими заболевания- 
ми (главным образом шизофренией) с целью выявления спе. 
цифических противомозговых аутоантител. 

Были использованы две методики: 

1) реакция связывания комплемента на холоде (РСК) в 
модификации Н. И. Кузнецовой (Н. И. Кузнецова, С. Ф. Се. 
менов, 1961); 

2) реакция гемагглютинации с дважды диазотированным 
бензидином по Сеону в модификации Л. А. Польнера 
(А. А. Польнер, 1963). 

Последняя является разновидностью реакции непрямой ге- 
магглютинации. Связывание антигенов с поверхностями эрит- 
роцитов достигается путем химической реакции диазотирова- 
ния. В реакции были использованы эритроциты барана. 

качестве антигенов в обеих реакциях были применены 
водно-солевые экстракты тканей мозга человека, крыс и тка- 
ни их печеней. Антигены готовились методом повторного за- 
мораживания и последующего оттаивания. Содержание в них 
белка уравнивалось по сульфосалициловой кислоте. В качест- 
ве контрольных сывороток были использованы иммунные сы- 
воротки кроликов, содержащие антитела к мозговой ткани в 
известном титре. Результаты опытов считали достоверными, 
если иммунные сыворотки положительно реагировали с соот- 
ветствующими антигенами. Положительными считали сыво- 
ротки, которые давали положительную реакцию на ++ и 
выше при титре не ниже | : 10. 

Методом реакции связывания комплемента на холоде бы- 
ли исследованы сыворотки 78 больных различными нервно- 
психическими заболеваниями, главным образом шизофрени- 
ей. Результаты исследований показали, что наиболее часто 
выявлялись антитела к мозгу крысы, что, по мнению профес- 
сора С. Ф. Семенова и его сотрудников (С. Ф. Семенов, 
Г. В. Морозов, К. А. Семенова, Н. И. Кузнецова, Н. Н. По- 
пова, В. С. Глебов, 1962), говорит о более мягком течении 
шизофрении и более благоприятном исходе болезни. 

Из 78 обследованных сывороток 30 положительно реагиро- 
вали с антигеном из мозга крысы, что составило 38,5% от 
общего количества обследованных сывороток. Значительно 
меньше число сывороток (20,5) дали положительную реакцию 
с антигеном из мозга человека (таламус) и единичные (49/) 
реагировали положительно с антигеном из печени человека. 

Как указывалось выше, в настоящем исследовании пред- 
полагалось выяснить, обладают ли сыворотки, содержащие 
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противомозговые комплементосвязывающие антитела, анало- 
гичной активностью в реакции пассивной гемагглютинации. 
Известно, что оба эти метода применяются для обнаружения 
противотканевых аутоантител, однако, каждыйсиз этих мета- 
дов может выявить состояние различных иммунологических 
систем. Так исследования Н. И. Кузнецовой (Н. И. Кузнено- 
ва, 1964), проведенные на 62 образцах сывороток больных, 
показали, что в РСК положительно реагировали 19 сывороток, 
а в реакции ГГА (использовались танизированные эритроци- 
ты барабана) все сыворотки реагировали отрицательно. Ав- 
тор полагает, что при поражении тканей, обладающих слож- 
ным антигенным строением, могут возникать аутоантитела по 
отношению к различным компонентам одного и того же ан- 
тигена. Для их обнаружения необходимо применение различ- 
ных методических приемов. Исследования подобного рода 
очень немногочисленны, но они представляют большой прак- 
тический и теоретический интерес. 

Нами были исследованы сыворотки 25 больных шизофре- 


нией одновременно двумя методическими приемами (РСК 
и ГГА). 


























Результаты РСК | Результаты ГГА 
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В таблице приведены результаты РСК и реакции ГГА с 
положительными сыворотками; сыворотки, не содержащие 
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аутоантител, в таблице не приведены. Как видно из таблицы, 
девять сывороток реагировали положительно в РСК. Из НИХ: 
четыре сыворотки дали положительные результаты с анти. 
геном из мозга человека, шесть — с антигеном из мозга кры- 
сы и две — с антигеном из печени крысы. Все вышеуказан- 
ные сыворотки отрицательно реагировали с антигеном из пе- 
чени человека. 

В реакции ГГА положительные результаты были получены 
также с девятью сыворотками, однако, только три из них реа- 
гировали положительно и в РСК, и в ГГА. Необходимо отме- 
лить, что указанные выше три сыворотки содержали аутоан- 
титела к различным антигенам. Например, сыворотка под но- 
мером 8 в РСК положительно реагировала с антигеном из 
мозга крысы и отрицательно со всеми остальными, в то вре- 
мя как в реакции ГГА эта сыворотка оказалась положитель- 
ной с антигенами из печени человека и крысы и отрицатель- 
ной с антигенами мозга и человека и крысы. Из таблицы 
видно, что в РСК все исследуемые сыворотки отрицательно 
реагировали с антигеном из печени человека, в то время как 
в реакции ГГА целый ряд этих же сывороток содержали 
аутоантитела к антигену печени человека и крысы в достаточ- 
но высоких титрах (1:20—1:80). Таким образом, сыворотки, 
давшие положительные результаты в РСК, отрицательно 
реагировали в реакции пассивной ГГА, и наоборот. 

Полученные результаты согласуются с данными других 
авторов (Н. И. Кузнецова, 1964), отмечающих несовпаде- 
ние результатов, получаемых с помощью различных методик 
(РСК и ГГА). ледует согласиться с существующим пред- 
ставлением о том, что каждый из применяемых методов вы- 
являет различные иммунологические системы. 

В связи с вышесказанным, применение различных мето- 
дических приемов для исследования комплекса «антиген-ан- 
титело» является весьма перспективным для изучения пато- 
генетического значения различных его компонентов. 
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К ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ ХАРАКТЕРИСТИКЕ 
КОНЕЧНЫХ СОСТОЯНИЙ ШИЗОФРЕНИИ 


Л. А. СТУКАЛОВА 
(Воронеж) 


Понятие «конечное состояние» шизофрении не имеет об- 
щепринятого клинического содержания и отдельные авторы 
(А. К. Плавинский, Л. А. Цецохо, Л. А. Антропцева, 
А. М. Гончар, 1965) вовсе предлагают отказаться от него. 
Прежде, большинство авторов (Е. Крепелин, 1913; К. Леон- 
гард, 1936; А. О. Эдельштейн, 1938) к конечным состояниям 
относили случаи стабилизации шизофренического процесса в 
психотической фазе. Однако в настоящее время известно, что 
в клинической практике многие больные шизофренией, кото- 
рых ранее рассматривали, как находящихся в конечном со- 
стоянии, под влиянием лечения или спонтанно выходили из 
этого состояния и возвращались к труду. В этом отношении 
нельзя не согласиться с мнением М. Блейлера, который 
утверждал, что никогда, даже при многолетней стабилиза- 
ции шизофренического процесса, нельзя товорить об его окон- 
чании и исключить возможность нового обострения. 

Неясность и противоречивость понятия «конечное состоя- 
ние» шизофрении объясняется недостаточной разработанно- 
стью этого вопроса в психиатрии как в клиническом, так и в 
биологическом отношениях, отсутствием объективных крите- 
риев, которые были бы надежным показателем степени ак- 
тивности патологического процесса у такого рода больных. 

Исследованиями отечественных ученых (С. Ф. Семенов, 
1961; Н. И. Кузнецова и С. Ф. Семенов, 1961; С. Ф. Семенов, 
Г. В. Морозов и др., 1962; В. С. Глебов, 1962 и др.) установ- 
лено, что наличие органоспецифических антител к белковым 
антигенам ткани мозга и биологических жидкостях больных 
шизофренией является показателем тяжести течения заболе- 
вания особенно в поздние его сроки. Целесообразным поэто- 
му является изучение органоспецифических антител к бел- 
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ковым антигенам ткани мозга в биологических жидкостях 
больных шизофренией в конечной стадии течения этого забо- 
левания. Выявляемые закономерности появления аутоантител 
в биологических жидкостях этих больных, возможно, могли 
быть объективным критерием в оценке тяжести, степени ак- 
тивности процесса и дальнейшего прогноза конечных состоя- 
ний шизофрении. 


В данной работе приводятся материалы динамического ис- 
следования органоспецифических антител к белковым анти- 
генам ткани мозга в сыворотках крови и цереброспинальной 
жидкости 106 мужчин в возрасте 30—40 лет, больных ши- 
зофренией. Отбор больных производили среди длительно бо- 
леющих по признаку стойкой стабилизации клинических про- 
явлений. Давность заболевания от 5 до 15 лет. Продолжи- 
тельность конечных состояний от 3 до 10 лет. У всех больных 
было тяжелое, почти без ремиссий течение болезни с рези- 
стентностью ко всем видам терапии (инсулин, нейролептики 
и др.). В каждом случае ретроспективно, по данным истории 
болезни, устанавливали бывшую форму шизофрении и инди- 
видуальные особенности ее течения. Из 106 исследованных 
больных у 68 было диагностировано конечное состояние па- 
раноидной формы шизофрении, у остальных 38 — кататони- 
ческую и гебефреническую формы. 

Клинические проявления, изучаемых нами конечных со- 
стояний, отличались исключительным полиморфизмом. У 42 
больных конечное состояние было оценено как «тупое» сла- 
боумие по Крепелину, ‘у 8 ведущими были явления парафре- 
нического синдрома, у 2 — шизофазия, состояние остальных 
54 больных характеризовалось сложными синдромами ката- 
тоно-галлюцинаторной и кататоно-галлюцинаторно-гебефре- 
нической симптоматики с грубым снижением диапазона и 
уровня эмоционального реагирования, общим регрессом по- 
ведения. 

Условно всех больных разделили на две группы. В пер- 
вой группе (52 больных) клиническая картина конечного ‹со- 
стояния характеризовалась большей однородностью и устой- 
ЧивосСтЬю. 

Во второй группе (54 больных) можно было временами 
наблюдать кратковременные колебания психотического со- 
стояния, связанные с усилением или ослаблением кататониче- 
ских и гебефренических явлений, а также галлюцинаторных 
переживаний. 

При неврологическом исследовании больных обнаружи- 
вали легкие нарушения со стороны черепно-мозговых нервов, 
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рефлексов, у отдельных больных — патологические реф 
сы. 

Эти неврологические нарушения были нестойкими и обус- 
ловлены более функционально-динамическими расстройства- 
ми мозговой деятельности, чем органическими. 

Исследовались только больные в терапевтическом отно- 
шении здоровые. 

Сыворотку крови и цереброспинальную жидкость больных 
исследовали методом пассивной гемагглютинации по Бой- 
дену (П. И. Ремизов, Д. Б. Голубев, В. А. Синицин, 1964: 
А. М. Поверенный, 1964) и методом Кумбса (П. И. Ремизов 
и др., 1964) не менее трех раз в течение года. Положитель- 
ными считали титры 1:40 и выше. Основными антигенами, с 
которыми проводили исследования, были водно-солевые экст- 
ракты белого и серого вещества коры головного мозга, зри- 
тельного бугра, мозжечка человека, погибшего от случайной 
уличной травмы. 

Контрольными антигенами служили водно-солевые экс- 
тракты печени, почки, сердца человека. 

Из общего числа исследованных цереброспинальная жид- 
кость 4 (3,84%) и сыворотка крови 2 (1,95/5) больных в реак- 
ции пассивной гемагглютинации по Бойдену положительно 
реагировали с белковыми антигенами коры головного мозга, 
зрительного бугра, мозжечка в титрах 1:320, 1:640. Учиты- 
вались только те положительные результаты реакции пассив- 
ной гемагглютинации по Бойдену, специфичность которых 
подтверждалась реакцией торможения пассивной гемагглю- 
тинации (А. М. Поверенный, М. И. Леви, 1964). 

Сыворотки крови и цереброспинальная жидкость, давшие 
в реакции пассивной гемагглютинации по Бойдену отрица- 
тельный результат, исследовались в гемагглютинационной 
модификации реакции Кумбса. Метод Кумбса основан на 
взаимодействии аутоантител, связанных с глобулином, с 
антиглобулиновой сывороткой и является наиболее распро- 
страненным методом определения неполных антител. Оказа- 
лось, что цереброспинальная жидкость 6 больных (6%) по- 
ложительно реагировала с белковыми антигенами коры го- 
ловного мозга, зрительного бугра, мозжечка в титрах 1: 640, 

а У отдельных больных также с антигенами печени, почки, 
сердца в титрах 1:20, |: 40. 

Таким образом, из общего числа исследованных аутоанти- 
тел к белковым антигенам тканей различных отделов та 
преимущественно в цереброспинальной жидкости, а также в 
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сыворотках крови выявлены лишь у 11 больных  (10,49/), 
причем у 2 одновременно и в крови и в цереброспинальной 
жидкости. Важно подчеркнуть, что аутоантитела в церебро- 
спинальнои жидкости и в сыворотках крови больных, нахо- 
дящихся в конечном состоянии шизофрении, не являются од- 
нородными. Наряду с полными выявляются неполные органо- 
специфические антитела, причем последние являются преоб- 
ладающими. 

Для сравнения были исследованы сыворотки крови 100 до- 
норов. Реакция пассивной гемагглютинации по Бойдену ока- 
залась положительной с белковыми антигенами зрительного 
бугра и печени у 2 доноров (294). 

Статистическая обработка результатов иммунологических 
исследований методом оценки возможного варьирования по- 
казателей частоты явления свидетельствует об их достовер- 
ности. С вероятностью 999/, частота аутоантител в биологиче- 
ских жидкостях больных в конечном состоянии шизофрении 
находится в пределах 4—205/, а у доноров — 1—7%. 

Большой интерес представляло сопоставление результатов 
иммунологических исследований с клиническими проявления- 
ми конечных состояний шизофрении. Из 11 больных с аутоан- 
тителами к белковым антигенам различных отделов мозговой 
ткани в цереброспинальной жидкости и в сыворотках крови— 
5 были с картиной «тупого» слабоумия и 6 больных с катато- 
но-галлюцинаторно-гебефреническим синдромом, сопровож- 
дающимся общим регрессом поведения. У последних 6 боль- 
ных были кратковременные колебания психотической симпто- 
матики. 

Приведенные данные динамического изучения иммуноло- 
гических процессов свидетельствуют о том, что в цереброспи- 
нальной жидкости и сыворотках крови больных, находящих- 
ся в конечных состояниях шизофрении, органоспецифические 
антитела к белковым антигенам ткани мозга обнаруживаются 
не часто и являются, преимущественно, неполными. Извест- 
но, что неполные антитела появляются чаще на более позд- 
них этапах иммунологического процесса, под влиянием неод- 
нократного воздействия антигена и, возможно, являются про- 
дуктами перерождения полных антител. В исследуемой груп- 
пе больных не удалось также отметить и прямой корреляции 
между тяжестью заболевания и титром аутоантител. Видимо, 
на поздних этапах течения шизофрении циркулирующие ор- 
ганоспецифические антитела к белковым антигенам ткани 
мозга являются скорее всего свидетелями патологического 
процесса и, следовательно, не могут служить надежным по- 
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казателем степени активности заболевания у такого 
больных. Для окончательного решения этого воп 
ются дальнейшие исследования. 
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ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКИХ ПРОЯВЛЕНИЙ 
И НЕКОТОРЫХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ РЕАКТИВНОСТИ 
ОРГАНИЗМА У БОЛЬНЫХ ПАРАНОИДНОЙ 
И КАТАТОНИЧЕСКОЙ ФОРМАМИ ШИЗОФРЕНИИ 
ПОД ВЛИЯНИЕМ ЛЕЧЕНИЯ 


Я. И. ЧЕХОВИЧ, Г. М. КУРАПОВА, Р. Я. ТАБАХ 
(Москва) 


При разработке новых эффективных методов лечения пси- 
хических заболеваний, в том числе и шизофрении, в настоя- 
щее время все большее значение придается реактивным свой- 
ствам организма больных (О. В. Кербиков, 1962; Ю. А. Иль- 
инский, 1960; И. Г. Равкин, 1959— 1966; С. Ф. Семенов, 1962— 
1966; В. С. Глебов, 1963—1965; П. Ф. Малкин, 1963; 
М. И. Воробьев, 1961; Т. Я. Хвиливицкий, В. С. Ковшуля, 
П. П. Слуцкина, 1958; М. А. Чалисов, 1960; Л. И. Ландо, 
1960—1965; В. В. Квирикадзе, 1964 и многие другие авторы). 

Преобладает мнение, что реактивность организма у боль- 
ных шизофренией снижена. Имеются однако указания, что 
она изменена по разному, нередко по диссоциированному 
типу. И. Г. Равкин, основываясь на некоторых данных об- 
щей патологии (Н. В. Пучков, 1950; А. П. Адо, 1957; 
П. Ф. Здродовский, 1963 и др.), на собственных наблюдениях 
и исследованиях сотрудников руководимой им клиники 
(Р. Г. Голодец, 1963—1965; Я. И. Чехович, 1963—1965; 
Г. М. Курапова, 1960—1965), считает, что реактивность орга- 
низма у больных шизофренией изменена больше качественно, 
чем количественно, и что эти изменения во многом опре- 
деляют особенности клинической картины болезни и действие 
применяемых для ее лечения лекарственных средств. Состоя- 
ние реактивности обусловлено в свою очередь соматическими 
и психическими особенностями больных, характером течения, 
фазой развития процесса, влиянием многих дополнительных 
факторов. При острых состояниях на первых этапах обычно 
отмечается полиморфная и яркая психопатологическая симп- 
томатика на фоне напряженного аффекта, отражающегося в 
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содержании болезненных переживаний (бредовых идей, гал- 
люцинаций). В данных лабораторных исследований при этом 
обнаруживается повышенная реактивность с диссоциацией 
отдельных показателей и большая лабильность последних. 
При затяжном же течении болезни, особенно на отдаленных 
ее этапах, психические нарушения у больных шизофренией 
приобретают все более однообразный, стереотипный характер, 
а показатели реактивности теряют лабильность, цифры их 
чаще ниже нормальных. Имеется также и диссоциация раз- 
чых сторон реактивных свойств. Эти больные, как правило, 
резистентны к лечению. Такие наблюдения позволяют гово- 
рить об извращенной пониженной реактивности организма у 
больных с хроническим течением шизофрении. Указанные по- 

ложения легли в основу разрабатываемых в клинике комби- 

нированных методов лечения этого заболевания как в на- 

чальных его стадиях, так и на отдаленных этапах течения 

(направленная десенсибилизация. сенсибилизация организма 

к тем или иным лечебным воздействиям). 

В развитие проводившихся нами ранее исследований, ка- 
сающихся видоизменения клинической картины и реактивно- 
сти организма под влиянием лечения различными методами, 
в данной работе ставилась задача изучить динамику клини- 
ческих проявлений н ряда показателей реактивности при двух, 
наиболее часто встречающихся формах шизофрении — пара- 
ноидной и кататонической. 

Исследовано 150 больных преимущественно молодого и 
среднего возраста, с давностью заболевания у большинства 
больше пяти лет. У 88 из них диагностирована параноидная 
форма шизофрении, у 62—кататоническая. 

У большей части больных шизофренический процесс раз- 
вивался постепенно и протекал неблагоприятно, особенно на 
отдаленных от начала этапах. Прогредиентное течение выра- 
жалось не только в нарастании эмоционально-волевых изме- 
нений и расстройств мышления, но и в обострениях с про- 
луктивной психопатологической симптоматикой в виде галлю- 
цинации, псевдогаллюцинаций, бредовых идей преследования, 
воздействия, значения, разнообразных проявлений психиче- 
ского автоматизма. В ряде случаев обострения и рецидивы 
сопровождались значительной аффективной напряженностью, 
речевым и двигательным возбуждением. 

У больных кататонической формой шизофрении в остром 
периоде первых приступов, а иногда и при обострениях и ре- 
цидивах в дальнейшем течении процесса состояния кататони- 
ческого ступора и кататонического возбуждения сопровож- 
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дались изменениями сознания разного вида и различной глу- 
бины (онейроидное, делириозно-онейроидное и даже спутан- 
ное). Нередко при этом отмечались выраженные соматические 
нарушения (акроцианоз, сухость кожных покровов и слизи- 
стых, пастозность кистей рук и стоп, общее похудание и др.). 
Кататонические проявления по мере прогредиентного течения 
болезни все чаще сочетались с гебефренными включениями, 
таллюцинациями, отдельными бредовыми идеями. Не так 
редко возникал вербальный галлюциноз и нелепые бредопо- 
добные высказывания фантастического содержания. 

У больных параноидной формой шизофрении, отличаю- 
щейся, помимо всего прочего и более постепенным развити- 
ем, состояния обострения выражались в речевом и двига- 
тельном возбуждении, обусловленном наплывом галлюцина- 
ций и бредовых переживаний чаще всего отрицательного со- 
держания и значительной аффективной напряженностью. 
Бредовые идеи величия, переоценки своей личности иногда 
возникали в разные периоды первых приступов, сосуществуя 
с бредом преследования, отношения и воздействия, но чаще 
они появлялись на дальнейших, более поздних этапах бо- 
лезни. 

В результате лечения обычно наблюдалось послабление и 
даже исчезновение психотической симптоматики, но критика 
восстанавливалась полностью только у некоторых больных и 
лишь на первых этапах заболевания. В дальнейшем эмоцио- 
нальное снижение обусловливало все более равнодушное от- 
ношение к имеющимся галлюцинациям и бреду. 

Так как большая часть больных получала в прошлом раз- 
личные виды терапии, в частности применялись нейролептики, 
лабораторные исследования могут лишь относительно быть 
привлечены для характеристики состояния реактивности ор- 
ганизма до лечения. Трудность определения исходного фона 
подчеркивается многими авторами. Мы старались исследовать 
больных по возможности в более длительные сроки после пре- 
кращения приема ими нейролептиков, но все же имели в ви- 
ду, что действие последних сыграло известную роль в том или 
ином показателе. Поэтому мы считаем, что акцент должен 
ставиться не на исходном фоне, а на динамике данных иссле- 
дования в соотношении с изменением клинических проявле- 
ний во время лечения. 

Нами изучались следующие показатели неспецифического 
иммунитета: 1) комплементарные свойства крови (по методи- 
ке А. И. Шапиро), 2) фагоцитарная активность нейтрофиль- 
ных лейкоцитов (по микробной методике), 3) титр гетеро- 
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фильных антител (по методике А. И. Шапиро), 4) феномен шв м. 
отмывания сгустка крови (по методике А. И. Шапиро). Нор- о 
мальными считаются цифры: титра комплемента ›— 0,04 — ой зд р 
0,08 (цифры его обратно пропорциональны количеству), титра пе? 
тетерофильных антител — 1:16, фагоцитарной активности г 
нейтрофильных лейкоцитов —- 1.0 и выше. Нормальный цвет И 
при исследовании феномена отмывания сгустка крови — 
красный. в 
Переходя к анализу данных исследования, мы ДОЛЖНЫ Га 
сказать, что не выявили достоверных изменений отдельных р 
показателей и соотношения их с клиническими проявлениями, Га 
:0 все же некоторые закономерности обращают на себя вни. в 
мание. Яга 
Титр комплемента не всегда соответствовал состоянию а 
больного в момент взятия крови на анализ, но при первых яв 
острых приступах и обострениях в начальных стадиях болез- а 
ни он чаще был в пределах нормы. На более отдаленных эта- Га. 
пах значительное понижение титра комплемента было обыч- м. 
ным явлением. Во время лечения нейролептическими препа- Г 5 
ратами он резко снижался, а в дальнейшем наблюдались ко- ь 
лебания различной выраженности как в сторону повышения, м 
так и понижения. Особенно резкие колебания отмечались у | 
тех больных, у которых наступало улучшение психического о 
состояния. | 
При параноидной форме шизофрении колебания титра З] 
комплемента были более резкими, чем у больных кататониче- И 
ской формой. Это отчасти можно объяснить более благопри- $ 
ятным течением параноидной шизофрении и большей сохран- 
ностью реактивности организма. Тенденция к нормализации в 
этого показателя проявлялась больше к концу лечения и осо- 8 
бенно в период ремиссии. Во Бремя лечения клиническое улуч- 
| щение часто сопровождалось парадоксальным понижением Ре р 
| комплементарных свойств крови. Примером может служить - а 
| больной М., страдающий параноидной формой шизофрении в О 
| течение пяти лет и поступивший в клинику в состоянии обо- | ПЖ 
| стрения, выразившемся в повторном приступе психоза с гал- | 5х | 
люцинаторно-бредовым синдромом и значительным речевым г м 
|! и двигательным возбуждением. До лечения уровень компле- $ а у 
| мента у этого больного был в пределах нормы (0,04). Во вре- на м 
| мя лечения наблюдались довольно резкие колебания данного ) к о 
| показателя (понижение до 0,16 от нормальных цифр), не- м ож 
смотря на определенное постепенно развивающееся ие. у о 
ние психического состояния (рис. 1). Те же закономерности т % 
отмечались у больного 3. (рис. 2). к ь о 
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Однако и у больных кататонической формой шизофрении 
особенно на начальных этапах ее течения, при первых м 
рениях или рецидивах обнаруживались выраженные СДВИГИ В 
комплементарных свойствах крови под влиянием лечения. 
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Периоды исследования 


Рис. 1. Результаты исследования иммунобиологической реак- 
тивности у больного М. 


Условные обозначения: А — титр гетерофильных антител 
(———); Б — ТИР комплемента (—); С — фагоцитарный показатель 
(—-.—.—); 1— до лечения; 2— во время лечения; 3 — после лечения. 


Например, у больного К., поступившего в клинику в состоянии 
кататонического возбуждения (давность болезни больше пя- 
ти лет, но приступ возник после длительной и хорошей ремис- 
сии), во время лечения содержание комплемента в крови 
уменьшилось, хотя в состоянии отмечалось уже значительное 
улучшение (рис. 3). . 

Титр гетерофильных аитител у больных кататонической 
формой шизофрении чаще был понижен, а при параноидной— 
в пределах нормы, особенно при небольшой давности заболе- 
вания. Наиболее резкие колебания этого показателя обнару- 
живались тоже у больных параноидной формой шизофрении 
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Рис. 2. Результаты исследования иммунобиологической 

реактивности больного 3. 

Условные обозначения те же. 



































№ 3 ры 
| Фагоцитарная активность нейтрофильных лейкоцитов в 
острых состояниях начальных этапов шизофрении чаще всего м 
была пониженной У больных обеих групп, но чаще при ката- % мм 
тонической форме, протекающей как с возбуждением, так и Ч К 
| ступором. В начале терапии этот показатель еще больше по- и м 
В цижался, а затем, как правило, отмечались его колебания, м 
| особенно резко выраженные при благоприятных результатах м, м 
| лечения и больше всего при инсулинотерапии в сочетании с м К 
аминазином (или стелазином). Более стойкая нормализация \ м м 
фагоцитарной активности нейтрофильных лейкоцитов насту- \ мт 
пала в периоде стабилизации ремиссии. Как показали наши \ о 
предыдущие исследования, повышение фагоцитарного индек- м тв К 
са после более или менее стойкой нормализации во время ре- \ и, И 
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Рис. 3. Результаты исследования иммунобиологической 
реактивности больного К. 
Условные обозначения те же. 
В не отмечалось. Не выявлено также особых закономерностей в 
[2 соотношении этого показателя с клиническими проявлениями 
ь в динамике. 
и Таким образом, сопоставление некоторых показателей 
й реактивности организма и клинических особенностей шизо- 


а френического процесса в разных формах его течения позволя- 
‚, Й ет сделать вывод, что на первых этапах болезни реактивность 
х организма больных изменена, повышена с диссоциацией от- 
С дельных сторон неспецифического иммунитета, а в последую- 
Я | щих стадиях она понижается неравномерно. Можно также 
% сделать вывод, что в ряде случаев и при значительной давно- 
И сти заболевания (если отмечаются значительные колебания 
„ 
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отдельных показателей) можно ожидать благоприятных ре- 
зультатов лечения, потому что такие колебания чаще отме- 
чались у тех больных, у которых в дальнейшем наступило 
значительное улучшение психического состояния. з 

Следует подчеркнуть, что нормализация показателей реак- 
тивности выявлялась позже положительных сдвигов в карти- 
не психического состояния и долго была неустойчивой. Нор- 
мальный уровень реактивности определялся обычно при ста- 
билизации ремиссии. Наиболее стойко держался сниженный 
уровень комплемента, особенно у больных с большой давно- 
стью процесса. Что касается титра гетерофильных антител и. 
фагоцитарной активности нейтрофильных лейкоцитов, они 
чаще были понижены у больных кататонической формой ши- 
зофрении. 

Исследование феномена отмывания сгустка крови не по- 
казало его существенного значения для определения реак- 
тивных свойств организма больных шизофренией. 

Еще предстоит более детальное изучение отдельных ви- 
дов реактивности и выяснение их роли в динамике клиниче- 
ских проявлений шизофренического процесса, но и теперь 
можно сказать. данные исследования реакций неспецифиче- 
ского иммунитета имеют существенное значение для характе- 
ристики состояния реактивности организма больных шизо- 
френией, что позволяет с учетом клинических наблюдений 


применить наиболее рациональную терапию и определить в 
ряде случаев прогноз этой терапии. 
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КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ 
ПРИ ТЕРАПИИ БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
ИНСУЛИНОМ С АМИНАЗИНОМ 


Ю. А. ИЛЬИНСКИЙ 
(Москва) 


Прошло более десяти лет с того момента как психолеп- 
тики стали широко применяться для лечения больных шизо- 
френией и другими психозами. Однако механизм их действия 
на шизофренический процесс все еще изучен в недостаточной 
мере. Это относится и к наиболее распространенному психо- 
лептику — аминазину. Особенно сложной является проблема 
‘изучения механизма терапевтического действия аминазина 
в комбинации с инсулином. Инсулин, как показывает клини- 
ческая практика и патофизиологические исследования, к на- 
стоящему времени остается, по-видимому, наиболее пато- 
генетическим средством терапии шизофрении. 

Применение инсулиношоковой терапии, как известно, про- 
тивопоказано при наличии поражений печени и желчного пу- 
зыря, язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной киш- 
ки, декомпенсации хронических колитов и других заболева- 
ний (Ф. Ф. Детенгоф). В этих случаях относительно проти- 
вопоказанным является и применение аминазина. В то же 
время запросы практики побуждают к психиатрической тера- 
певтической активности и отысканию таких лекарственных 
комбинаций, которые, устраняя нежелательные побочные дей- 
ствия препаратов, не только не уменьшают эффективность 
лечения, а даже способствуют терапевтическому синергизму 
комбинаций их. Такого рода комбинации могут быть отыска- 
ны также путем тщательного изучения их действия на раз- 
личные стороны реактивности организма, понимаемой в са- 
мом широком смысле. 

В настоящем исследовании мы поставили перед собой бо- 
лее узкую задачу — изучить клинико-иммунологические кор- 
реляции при лечении больных шизофренией комбинацией ин- 
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сулина с аминазином. В качестве теста исследования, наряду 
с клиническими показателями, нами изучались показатели 
аллергической реактивности (частота и интенсивность сыво- 
роточной болезни, сенсибилизация кожи, титр преципитинов * 
к чужеродному белку и динамика его в сыворотке крови 
(после внутримышечного введения 5 мл нормальной лошади- 
ной сыворотки больным в процессе терапии). 

В настоящем сообщении приводятся результаты исследо- 
вания 65 больных шизофренией, средний возраст которых 
равнялся 30 годам, а длительность заболевания — 6,3 годам. 
Наблюдавшиеся нами больные по доминировавшему в кли- 
нической картине синдрому к началу исследования распреде- 
лялись следующим образом: апатический синдром — 24 боль- 
ных, параноидный — 26 больных, гебефренный — 4 больных, 
ступорозный — 5 больных; у 6 больных были другие синдро- 
мы (кататоно-гебефренный, кататоно-параноидный и др.). 
У 15 больных течение болезни характеризовалось прогре- 
диентным нарастанием типичного для шизофрении дефекта 
в психической сфере. У остальных больных течение заболе- 
вания было ремиттирующим; у большинства из них преобла- 
дали неглубокие и недлительные ремиссии. Терапия инсули- 
ном или аминазином (преимущественно) ранее проводилась 
63 больным. Приведенные клинические данные свидетель- 
ствуют о том, что под нашим наблюдением в целом были 
больные с затяжным неблагоприятным течением шизофре- 
нии — наиболее трудный контингент больных в терапевтиче- 
ском отношении. К моменту введения сыворотки средняя доза 
инсулина равнялась 57 единицам. У 30 больных был шоко- 
вый период, ау 16 — предшоковый период терапии инсули- 
ном. У 19 больных был 5—10-й день терапии, доза инсулина 
колебалась от 20 до 40 ед., а состояние от его введения 
характеризовалось неглубоким оглушением (стадия сомно- 
лентности). Средние дозы и длительность назначения ами- 
назина равнялись соответственно 172 мг и 56 дням. Аминазин 
назначался преимущественно внутримышечно, в часы, сво- 
бодные от инсулинотерапии. ь 

После инъекции 5 мл сыворотки симптомы сывороточной 
болезни появились у 5 человек (у 14 обследованных) **; из 
них типичная форма сывороточной болезни была у 5 человек. 
Инкубационный период (8—10 суток), характер и длитель- 


* Определялся методикой кольцепреципитации. р 

** При инсулинотерапии симптомы сывороточной болезни, были 
у 39,7% больных (из 88 человек), а при аминазинотерапии — у 18% боль- 
ных (из 150 человек). 
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ность кожных проявлений (1—2 суток) были близки к осо- 
бенностям этих показателей у наблюдавшихся нами больных 
в период инсулинотерапии и аминазинотерапии. Однако в 
данной группе больных отмечалась большая температурная 
реакция, что свойственно, по нашим наблюдениям, сывороточ- 
ной болезни, развившейся в процессе лечения одними инсу- 
линовыми шоками. У двух больных температура в период 
сывороточной болезни поднялась до 38,3°—38,5°. Также, как 
и при аминазинотерапии, не было увеличения лимфоузлов, 
отмечавшегося при инсулинотерапии. Синдромологическое 
распределение больных с симптомами сывороточной болезни 
по существу аналогично соотношению синдромов среди боль- 
ных без ее проявлений. Статистический анализ не выявил 
связи появления сывсроточной болезни со степенью выражен- 
ности гипогликемии, дозировкой инсулина, с длительностью 
лечения и дозой аминазина. Введенный чужеродный белок 
также, как и при других методах лечения (инсулин и ами- 
назин раздельно), у подавляющего большинства больных 
перестал определяться в крови антисывороткой с порогом 
чувствительности 0,18—0,16 мг.%. к 12-му дню. Средний титр 
преципитинов к чужеродному белку при комбинированном 
лечении на 25-й день (1:16) значительно превосходил титр 
к этому же дню при инсулинотерапии (1: 10,5) и был ста- 
тистически достоверно выше титра при аминазинотерапии 
(1:8). 

Больные, лечившиеся комбинацией аминазина с нн- 
сулином, наблюдались нами в течение трех месяцев. В сен- 
сибилизации кожи у них после инъекции 5 мл сыворотки 


отразились особенности, присущие как инсулину, так и ами- 
назину. 


Аллергический инфильтрат к 0,1 и 0,001 мл сыворотки, 
вводившейся внутрикожно, был значительно меньше, чем в 
контрольной группе больных шизофренией, не лечившихся 
в период исследования. Также, как и при аминазинотерапии, 
более значительно увеличились размеры гиперемии в ответной 
реакции кожи. Комбинация инсулина с аминазином вызвала 
меньшую сенсибилизацию кожи, чем один инсулин. При ком- 
бинированной терапии отмечено нивелирование аллергиче- 
ской реакции кожи при различных синдромах. 


Обратимся теперь к рассмотрению эффективности комби- 
нированной терапии и корреляции исхода терапии с измене- 
ниями реактивности. Состояние улучшения наступило у 
25 больных. Из них значительное улучшение (ремиссии типа 
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«В» и «С») наступило у 9 больных (в 13,9% случаев) * и 
внутрибольничное улучшение —у 16 больных. Следует отме- 
тить, что внутрибольничное улучшение (ремиссии типа «Д»), 
возникающее у больных с большой давностью заболевания 
и со значительным дефектом, представляет собой существен- 
ный сдвиг в состоянии больных в лучшую сторону. Сами по 
себе незначительные симптомы этого улучшения, проявляю- 
щиеся в уменышении психотических переживаний, большей 
подчиняемости требованиям режима, улучшении контакт- 
ности, усилении аппетита, ослаблении заторможенности 
ит. д, не только в значительной степени облегчают уход за 
больными, но и значительно расширяют перспективы даль- 
нейшего терапевтического воздействия на них и поэтому так 
высоко оцениваются медперсоналом отделений для больных 
с затяжным течением шизофрении. Среди больных с улучше- 
нием состояния было 6 больных (из 9) с различными симито- 
мами сывороточной болезни, причем у 5 из них была сыво- 
роточная болезнь в типичной форме. Коэффициент корреля- 
ции наступления улучшения с наличием симптомов сыворо- 
точной болезни, равный 0,59, указывает на существенную 
связь обоих явлений, более значительную, чем при одной 


инсулинотерапии (К=0,35) и в особенности при аминазино- 
терапии (К=0,10). У трех больных из пяти с типичной фор- 
мой сывороточной болезни отмечалось значительное улучше- 
ние состояния. Титр реакции преципитации у больных с улуч- 
шением состояния был значительно выше чем титр у больных 
без улучшения (см. таблицу). 


ДИНАМИКА СРЕДНЕГО ТИТРА ПРЕЦИПИТИНОВ У БОЛЬНЫХ 
С УЛУЧШЕНИЕМ И БЕЗ УЛУЧШЕНИЯ СОСТОЯНИЯ 
ПРИ КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ 


День после введения чужеродного белка 








Группа больных 





С улучшением состояния . . . - 
Без улучшения состояния ... 


* При инсулинотерапии и аминазинотерапии аналогичного контингента 
больных значительное улучшение наблюдалось соответственно лишь в 11% 


и 9,3% случаев. 
** Разница в показателях титра на 15-й день статистически сущест- 
венна. 
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При комбинированной терапии, как следует из таблицы, 
улучшение состояния, кроме того, сопровождалось быстрым 
и значительным увеличением титра преципитинов и его стой- 
костью. По изменению концентрации чужеродного белка и 
местной аллергической реакции кожи на чужеродный белок 
различий между больными с улучшением и без изменения 
состояния не отмечено. Изучение показателей аллергической 
реактивности при лечении комбинацией аминазина с инсулн- 
ном выявило значительно меньшее стимулирование ею реак- 
тивности в форме сывороточной болезни, чем при инсулино- 
терапии (в особенности) и при аминазинотерапии. В то же 
время при комбинированном лечении более часто симптомы 
сывороточной болезни сочетались с положительным эффек- 
том терапии. Отмечалась также тенденция к увеличению 
продукции преципитинов в те сроки после инъекции чуже- 
родной сыворотки, когда при инсулинотерапии содержание 
преципитинов остается на прежнем уровне, а при аминазино- 
терапии начинает снижаться. При комбинированном лечении 
более отчетливо, чем при раздельной терапии инсулином, 
выявляется стимулирование продукции преципитинов у боль- 
ных с улучшением состояния. 

Таким образом исследования показывают, что инсулино- 
терапия вызывает стимуляцию иммунологической реактив- 
ности (О. В. Кербиков, Ю. А. Ильинский и Л.С. Куликов) 
и аллергической реактивности (Ю. А. Ильинский) больных 
шизофренией. По данным этих же авторов аминазинотера- 
пия не изменяет существенно иммунологическую реактив- 
ность, а аллергическую реактивность (Ю. А. Ильинский) зна- 
чительно угнетает. Это указывает на различие в терапевти- 
ческом механизме действия инсулина и аминазина. О. В. Кер- 
биковым на основании изучения изменений реактивности 
организма больных шизофренией инсулин относится к пре- 
паратам, оказывающим не только церебральное действие, но 
и разнообразное общесоматическое действие. Известно прэ- 
тивопоставление нейролептического действия аминазина 
иисковому действию инсулина, сделанное Ж. Делеем, и боль 
шой фактический материал, собранный нами и другими авто- 
рами, иллюстрирует еще раз реальность этого противопосгав- 
ления. 

Когда же целесообразно применение комбинации инсу- 
лина с аминазином? Не будут ли в известной степени раз- 
лично действующие препараты взаимоуничтожать производи- 
мое ими влияние на реактивные системы организма, а вместе 
с тем и уменьшать терапевтический эффект? Анализ полу- 
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а ера комбинированной терапии на 
ченными и опубликован ранее ви 
1 уб: ными данными об изменениях реак- 
тивности при лечении аминазином с инсулином показывает, 
что применение комбинации аминазина с инсулином привнес- 
ло новое качество в изменения аллергической реактивности. 
Прежде всего это проявилось в смягчении и нивелировании 
сенсибилизации кожных покровов, которая не коррелирует 
с улучшением состояния и является нежелательной. Отме- 
ченные особенности ценны при терапии больных с явлениями 
лекарственной аллергии, наличием кожных заболеваний 
аллергического генеза в анамнезе или в период терапии. 
Комбинация инсулина с аминазином, как показывают наши 
исследования, не уменьшает частоты ремиссий в сравнении 
с другими методиками и в то же время способствует умень- 
шению появления другого аллергического явления — сыворо- 
точной болезни — особенно в тех случаях, при которых тера- 
пия остается безрезультатной. Наряду с этим комбиниро- 
ванная терапия способствует учащению проявления механиз- 
ма терапевтического действия, свойственного инсулинотера- 
пии, который, сочетая в себе компоненты воздействия на 
соматическую сферу и другие стороны нарушения гомеостаза 
при шизофрении, является по клиническим исследованиям их 
патогенетичнее чем применение одних нейролептиков. 
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ОСОБЕННОСТИ ДИНАМИКИ ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ 
РЕАКТИВНОСТИ ПРИ ШИЗОФРЕНИИ ПОСЛЕ 
ПРОТИВОТУЛЯРЕМИЙНОЙ ВАКЦИНАЦИИ 


Ю. А. ИЛЬИНСКИЙ 
(Москва) 


Изучение соответствующей литературы показывает, что 
в последнее десятилетие стали чаще появляться работы, 
обобщающие данные изучения стойкости показателей имму- 
нитета у здоровых лиц, вакцинированных против туляре- 
мии. В этих работах, опубликованных преимущественно 
Н. Г. Олсуфьевым, В. С. Сильченко, В. А. Юденичем и дру- 
гими, приводятся данные наблюдений за показателями 
иммунитета (агглютинационный титр сывороток и аллерги- 
ческая реакция кожи на тулярин) длительностью от | до 
4—6 лет и даже — 10 лет (В. С. Сильченко) после вакцина- 
ции. Между тем таких сообщений об отдаленных результа- 
тах иммунологической реактивности психически больных, 
вакцинированных против туляремии, в литературе не 
имеется. 

В опубликованных исследованиях, выполненных с участием 
психиатров (Н. М. Жариков, Ю. А. Ильинский, О. В. Керби- 
ков, Л. С. Матвеец, 1956 и Л. С. Матвеец, Н. Г. Олсуфьев, 
Ю. А. Ильинский, Н. М. Жариков, О. В. Кербиков, 1957); 
приводятся результаты наблюдения в течение 6 месяцев с мо- 
мента прививки за вакцинальным туляремийным иммуните- 
том более чем У 200 больных шизофренией и в качестве кон- 
троля — у олигофренов (преимущественнсе поражение полу- 
шарий головного мозга) и больных эпидемическим энцефа- 
литом с синдромом паркинсонизма (преобладает поражение 
и дисфункция стволовых отделов мозга). 

вторы обнаружили статистически достоверное снижение 
иммунологических показателей (титр агглютининов, аллерги- 
ческая реакция на тулярин) у больных шизофренией в со- 
стоянии ступора и при эпидемическом энцефалите с синдро- 
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мом паркинсонизма по сравнению с нормой. При олигофре- 
нии иммунологическая реактивность оказалась не ниже чем 
у психически здоровых. Полученные данные указывали на 
существенную роль дисфункции подкорковой деятельности 
в изменении иммунологической реактивности. 

В данном сообщении нами приводятся и ‘анализируются 
показатели иммунитета у перечисленных групи больных, 
определенные через 1, Зи 5 лет после вакцинации *. 

Проводя настоящее исследование, мы рассчитывали про- 
верить, в какой степени выводы, указывающие на участие 
различных отделов центральной нервной системы на ран- 
них стадиях иммунитета, верны для отдаленных его стадий. 
Представлялось также целесообразным с позиций иммуно- 
логической практики проследить за особенностями иммуно- 
логической реактивности групп больных шизофренией, олиго- 
френов, больных ‘с синдромом паркинсонизма, ревакциниро- 
ванных (супериммунизированных) на седьмом месяце после 
вакцинации, и части больных шизофренией, получивших 
инъекции туляремийной вакцины. Напомним, что ревакцина- 
цию здоровых лиц общепринято проводить не ранее чем 
через 5 лет после прививки; в течение этого срока иммунитет 
сохраняется у большинства привитых. Через год было обсле- 
довано на содержание агглютининов 96 ** больных шизо- 
френией, 34 олигофрена и 8 больных эпидемическим энце- 
фалитом. В таблице 1 приводятся данные титра агглютини- 
нов раздельно для больных ревакцинированных и неревакци- 
нированных. 

Через год после вакцинации у неревакцинированных боль- 
ных наступило большее снижение содержания агглютининов 
чем у ревакцинированных. Ревакцинация в значительной 
степени приостановила падение титра у ступорозных больных 
(через 6 месяцев после вакцинации титр был 1: 14). У боль- 
ных с синдромом паркинсонизма титр антител снизился 
максимально и был статистически существенно ниже титра 
У других групп больных. При параноидном синдроме ревак- 
цинация привела к значительно большей стимуляции про- 
дукции антител (титр равен 1 :28), чем у ступорозных боль- 
ных (1:13) и при апатическом слабоумии (1:13); разница 
титров при этих синдромах статистически значима. Эти осо- 





* Больные в период определения показателей иммунитета не получа- 
ли активной терапии. 

** 8 из них через 2—3 недели после вакцинации получили 5—7 внут- 
ривенных инъекций вакцины, специально приготовленной из убитых туля- 
ремийных бактерий в Институте ИЭИ им. Н. Ф. Гамалея. 
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РЕАКЦИЯ АГГЛЮТИНАЦИИ 
(средний титр сывороток) 

















Через 1 Ч 
Через. 6 ме- О мА 
Заболевание, синдром сяцев после нации и 6 мё- | нации (пере- 
+ сяцев после вакциниро- 
вакцинации ревакцинации ванные) 
ШИЗОФРЕНИЯ 
Кататонический ступор .. 1:14 53 — 
Число больных .,... и 
Другие синдромы..... тии 1:14 1:10 
Число больных ..... 42 
ОЛИГОФРЕНИЯ 1: 28 т: 1:14 
Число больных ..... 26 8 
ЭПИДЕМИЧЕСКИЙ 
ЭНЦЕФАЛИТ, СИНДРОМ 
ПАРКИНСОНИЗМА 1:14 Я = 
Число больных ‹.... 8 


бенности указывают на большие компенсационные возмож- 
ности реактивных механизмов больных параноидной формой 
шизофрении, как на один из показателей возможной обра- 
тимости патологического процесса. Вне влияния дополнитель- 
ного иммуногенногс раздражения эти функциональные ре- 
зервы у параноидных больных не выступали: титр у неревак- 
цинированных больных с параноидным синдромом (1:9) 
почти не отличался от титра больных с апатическим синдро- 
мом. У больных, получавших инъекции туляремийной вакци- 
ны, средний титр агглютинации равнялся 1:123, т. е. был 
значительно выше приводимого среднего титра для психи- 
чески здоровых в те же сроки после вакцинации (Р. Я. Бон- 
дарь и др., В. А. Юденич, 1953; В. С. Сильченко, 1953; 
Г. П. Угловой, 1953 и др.). У других групп больных, в том 
числе и у олигофренов, несмотря на ревакцинацию (супер- 
иммунизацию) и относительную стимуляцию иммуногенеза, 
содержание антител было ниже, чем в соответствующие же 
сроки у здоровых лиц (по данным перечисленных авторов 
титры колеблются чаще от 1: 40—1 : 70 до 11 : 100—129). 
Другой показатель иммунитета — аллергическая реакция 
на накожный тулярин — был определен в указанные сроки 


[2 аль- 
* Среднее из показателей титра больных, обследовавшихся В Д 
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з . а паркинсонизма средние данные . реак- 
ра и тулярин оказались ниже чем у других групп боль- 
НЫХ. учественион разницы средних показателей реакции на 
тулярин между ревакцинированными и неревакцинированны- 
ми больными шизофренией не отмечалось. Реакция на туля- 
рин у ступорозных кататоников была выражена так же, как 
у больных шизофренией ревакцинированных и получивших 
инъекции вакцины и у ревакцинированных олигофренов, 
У ревакцинированных больных шизофренией реакция (гипе- 
ремия, инфильтрат) на тулярин размерами ниже 10 мм 
встречалась реже, чем у неревакцинированных. 
Аллергическая реакция на тулярин была обнаружена у 
96,8% обследованных больных шизофренией, т. е. почти 
с такой же частотой, как при обследовании их через 6 меся- 
цев после вакцинации (93%) и почти так же часто, как 
психически здоровых (по данным В. С. Сильченко, 1960 
у 95,5% вакцинированных). Через год после вакцинации 
у больных шизофренией, несмотря на то, что часть из них 
была ревакцинирована, процент слабых реакций на тулярии 
был таким же, какой у здоровых лиц отмечался В. С. Силь- 
ченко лишь через 3—4 года после вакцинации (4%). Про- 
цент реакций интенсивностью от 0,5 см до |1 см был равен 
70 и превосходил более чем в два раза приводимый этим 
автором процент аналогичных реакций для этих же сроков 
< момента прививки. Хотя все ревакцинированные больные 
олигофренией реагировали на тулярин, у них реакции не 
выше 10 мм отмечены у 13 из 24 больных, т. е. встречались 
чаще, чем у здоровых через 3—4 года после вакцинации. 
Через 3 года после вакцинации и для части больных че- 
рез 2,5 года после ревакцинации иммунологические показа- 
тели были определены у 87 больных шизофренией, 24 олиго- 
френов и 7 больных в хронической стадии эпидемического 
энцефалита. За этот срок произошло дальнейшее падение 
содержания агглютининов У всех групп больных за исклю- 
чением неревакцинированных больных параноидной шизо- 
френией (у них средний титр с 1:8 поднялся до 1:10) 
и больных эпидемическим энцефалитом, у которых среднии 
титр остался прежним (1:7). Особенно резкое снижение 
содержания агглютининов наступило у больных, после ре- 
вакцинации получавших вливания туляремийной вакцины. 
Все же средний титр агглютинации у них (1:28) был стати- 
стически достоверно выше, чем у других групп больных шизо- 
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френией и контрольных больных (олигофрены и больные 
эпидемическим энцефалитом). 

Не отмечено существенных отличий, за исключением 
только что указанных, в содержании агглютининов между 
больными с различными синдромами шизофрении, а также 
всеми больными шизофренией, с одной стороны, и контроль- 
ными больными — с другой. На ранних этапах иммуногенеза: 
к туляремии обнаруживались существенные отличия в титре` 
между указанными группами больных также каки между 
некоторыми синдромами шизофрении. 

Через три года после иммунизации содержание антител 
У ревакцинированных было лишь несколько выше, чем у 
неревакцинированных больных. Процент больных шизофре- 
нией, содержавших агглютинины, равнялся 74%, т. е. был 
даже несколько выше приводимого процента аналогичного 
показателя для здоровых лиц. В. С. Сильченко (1960) и 
В. А. Юденич (1954) через 3 года после прививки агглютини- 
ны обнаруживали примерно у 62%' обследованных. Все же 
среднее содержание агглютининов У обследованных нами 
больных было ниже среднего титра, обнаруженного этими 
авторами в те же сроки после вакцинации у психически здо= 
ровых. 

Реакция на тулярин за прошедшие 2 года со времени 


предыдущего определения практически осталась без изме- 
нения. 


ко реакции на тулярин разме- 
ись у 10 из 22 больных олиго- 
- С. Сильченко находил их у здо- 
ровых реже (в 36,3% случаев) через 3—4 года ‘после 
х шизофренией в наших наблюде- 
кций значительно выше и равняет- 
акция на тулярин отмечена у 93,7% 
ледованных больных шизофренией и 
ольных эпидемическим энцефалитом. 
х шизофренией лишь незначительно 
уступают частоте аллергической реакции на тулярин у здо- 
ровых в этот же срок после вакцинации, обнаруженной 
В. С. Сильченко (1960) и равной 95,9%. Однако реакции 
у обследованных нами больных были менее интенсивными. 
Через 5 лет после вакцинации и 4,5 года после ревакци- 
нации иммунологические показатели были определены у 
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35 больных шизофренией, 2 
демическим энцефалитом. 


средний титр (1:13) был в 
четыре с половиной года тому 
получивших инъекции туля- 


ступором (1:1,4) и другими синдромами (1:5), а также 
У больных эпидемическим энцефалитом (1: 0,8). У олигофре- 
нов титр (1:7) был статистически достоверно выше чем 
у ступорозных больных, больных шизофренией и паркинсони- 
ков. Показатели титра у больных шизофренией с паранонд- 
ным синдромом и апатическим слабоумием между собой су- 
щественно не отличались. Значительно возросло число боль- 
ных шизофренией, не содержавших агглютининов. Агглю- 
тинины не определялись в разведении сыворотки 1:5 у 31 
больного шизофренией. В общей сложности процент больных 
шизофренией с агглютининами равнялся 58, т. е. был не- 
сколько выше аналогичного показателя у психически здоро- 
вых, равного 52%' (данные В. С. Сильченко). Однако сред- 
ние титры сывороток у обследованных нами больных были 
значительно ниже определявшихся в те же сроки после вак- 
цинации у здоровых лиц [В. В. Слесаренко и С. Г. Буяло 
(1:10—1:80), В. С. Сильченко (1:43)]. Из 6 больных эпи- 
демическим энцефалитом агглютинины обнаружены лишь 
У одного больного (титр равен 1:5). Из 22 олигофренов 
антитела не содержали лишь двое больных; агглютинацион- 
ные титры у них были близки к титрам, определяемым у здо- 
ровых. Аллергическая проба с тулярином через 5 лет после 
вакцинации была поставлена у 52 больных шизофренией, 
20 олигофренов и 6 больных эпидемическим энцефалитом. 
В группе больных шизофренией меньшая интенсивность реак- 
ции на тулярин отмечена у ступорозных больных, а среди 

контрольных больных — у паркинсоников. Большая выражен- 
ность кожной реакции на тулярин отмечена у ревакциниро- 
ванных 4,5 года назад олигофренов. Их аллергическая реак- 

ция по средним данным была значительно выше, чем у ре- 

вакцинированных больных шизофренией (даже без учета 

‚данных ступорозных больных), олигофренов неревакциниро- 

ванных, и это различие было. близко к требованиям ы рева 

ческой достоверности. Все же в целом интенсивность реакци 
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У олигофренов была примерно такой же, какая отмечается 
У здоровых В. С. Сильченко, но через 10 лет после вакцина. 
ции. Реакция на тулярин была одинаково выражена как 
У ревакцинированных, так и у неревакцинированных боль- 
ных шизофренией. Реакция на тулярин отсутствовала 
У 12 больных шизофренией (23%). Выраженность ее от 
5 мм до 10 мм отмечена у 50%, те реакция на тулярин 
стала значительно слабее чем два года назад. Факт значи- 
тельного ослабления специфической кожной реакции на ту- 
лярин у больных шизофренией в сравнении со здоровыми 
косвенно подтверждается данными В. С. Сильченко. Им в 
1956 г. было обследовано 133 человека здоровых лиц через 
10 лет после вакцинации, иу 76,8% была выявлена сохран- 
ность аллергической кожной реактивности: У значительного 
числа рэакция колебалась от 0,5 до 3 см, т. е. была хорошо. 
выражена. 

Изложенные наблюдения за показателями  противо- 
туляремийного иммунитета на отдаленных этапах после 
вакцинации различных групп больных с патологией централь- 
ной нервной системы позволяют сделать следующие выводы. 

1. При шизофрении показатели противотуляремийного 
иммунитета начинают снижаться уже через год после вакци- 
нации. Ослабление иммунитета выражается преимуществен- 
но не в увеличении отрицательных реакций на тулярин и 


мунитета стираются различия в показателях иммунитета 
между синдромами шизофрении. 

2. Ослабление иммунитета может быть приостановлено 
ревакцинацией (супериммунизацией) больных шизофренией, 
проводимой в значительно более ранние сроки, чем у психи- 
чески здоровых, и, в особенности, вакцинотерапией и, по- 
видимому, вообще средствами «рейцтерапии». Ревакцинация 
в большей степени стимулирует реактивность у больных па- 


нейшем, вероятно, в связи с нарастанием дефекта, показа- 
тели реактивности этих больных приближаются к таковым 
при апатическом слабоумии. 

3. Угасание иммунитета у олигофренов идет более мед- 
ленно. чем при шизофрении, но быстрее чем у здоровых. 
Несмотря на ревакцинацию показатели иммунологической 
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4. На отдаленных этапах иммуногенеза так же, как и на 
ранней стадии его, дисфункции подкорковой деятельности 
принадлежит существенная роль в изменении иммунологиче- 
ской реактивности. Однако значительное поражение коры 
головного мозга (олигофрении) на отдельных этапах после 
вакцинации также сопровождается более ранним, чем у здо- 
ровых, снижением иммунологических показателеи, но менее 


выраженным чем в случае преимущественной дисфункции 
подкорковой деятельности. 


ЛИТЕРАТУРА 


1. Бондарь Р. Я., Анина-Радченко Н. Д., Татко Ц. С.— 
ЖМЭИ, 1952, 6, 45—49. 

2. Жариков Н. М., Ильинский Ю. А., Кербиков © В 
Матвеец Л. С.— «Журнал невропатологии и психиатрии им. С. С. Кор- 
сакова», 1956, 8, т. 56, 612—621. 

3. Матвеец Л. С., Олсуфьев Н. Г., Ильинский Ю. А. Жа- 
риков Н. М., Кербиков О. В.— ЖМЭИ, 1957, 9, 46—51. 

4. Матвеец Л. С.— ЖМЭИ, 1960, 2, 14—22. 

5. Олсуфьев Н. Г.— В книге «Эффективность вакцинации против. 
туляремии». М., 1953, 7—38. 

6. Олсуфьев Н. Г.—В книге «Туляремия». М., 1960, 305—341. 

7. Сильченко В. С.—В книге «Эффективность вакцинации про- 
тив туляремии». М., 1953, 38—70. 

$. Сильченко В. С— ЖМЭИ, 1957, 34—37. 

9. Сильченко В. С.— В книге «Туляремия». М., 1960, 343—381. 

10. Слесаренко В. В., Буяло С. Г. ЖМЭИ, 1956, 9, 44—48. 

И. Угловой Г. П-—В книге «Эффективность вакцинации против 
туляремии». М., 1953, 162—174. 

12. Юденич В. А. — Там же. 

13. Юденич В. А.— Вакцинопрофилактика туляремии. Диссертация 
доктора медицинских наук. Смоленск, 1954. 








КЛИНИКО-ИММУНОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА 
КОНЕЧНЫХ СОСТОЯНИЙ ПАРАНОИДНОЙ ФОРМЫ 
ШИЗОФРЕНИИ 


Ц. А. ЧИЛАДЗЕ 
(Москва) 


В настоящее время считают достаточно твердо установ- 
ленным фактом, что в течении и исходе любого болезненного 
процесса одно из ведущих мест занимает иммунобиологиче- 
ская реактивность макроорганизма, которая «не только не 
отрывается от общей (так называемой «физиологической») 
реактивности организма, а, наоборот, может отразить 
ее в той степени, в какой часть характеризует целое» 
(В. В. Иоффе, 1956). 

Подобного рода данные и рассуждения привели ряд ис- 
следователей (О. В. Кербиков, 1962; П. Ф. Малкин, 1936; 
Г. И. Плессо и Л. И. Толстоухова, 1947; А. И. Шапиро, 1959 
и др.) к мнению о необходимости изучения иммунологиче- 
ской реактивности У психически больных и, в частности, 
У больных шизофренией. 

ри анализе литературы, посвященной этому вопросу, 
можно выделить по крайней мере две группы фактов и 
соответствующие точки зрения на состояние иммунологиче- 
ской реактивности у больных шизофренией. й 

Так, согласно данным ряда авторов, занимающихся этой 
проблемой, при шизофрении наблюдается крайне «вялая», 
«косная» реакция со стороны иммунного аппарата (Б. К. Бе- 
лецкий, 1937; В. А. Гиляровский, 1954; П. Е. Снесарев, 1937; 
Г. И. Плесо и Л.И. Толстоухова, 1947; 3. Н. Лакосина 
с соавторами, 1936 и др.). 

Шизофрению, согласно этим авторам, можно отчасти ха- 
рактеризовать как одну из форм «мезенхимопатии» (В. К. Бе- 
лецкий, 1937). 

Однако, наряду с этим имеются и работы, в которых бы- 
ло показано, что иммунологическая реактивность при шизо- 
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френии в количественном отношении незначительно отли- 
чается от реактивности так называемых «физиологически 
здоровых» людей. В то же время во многих работах отме- 


чена «парадоксальность» иммунологической реактивности 
при шизофрении. 


Так, некоторые авторы обнаружили «извращение» имму- 
нологической реактивности у больных шизофренией, объяс- 
няя этот феномен наличием уравнительных и парадоксаль- 
ных фаз при данном заболевании (О. В. Кербиков с сотруд- 
никами, 1962; И. Г. Равкин, 1962; А. Г. Амбрумова и 
В. В. Квирикадзе, 1965 и др.). 

Таким образом, в литературе не существует единых дан- 


ных и единого мнения о функциональном состоянии иммуно- 
генеза при шизофрении. 


* * 
* 


Учитывая несомненную как теоретическую, так и практи- 
ческую важность указанной проблемы (О. В. Кербиков, 1962; 
С. Ф. Семенов, 1960; Н. М. Жариков, 1956 и др.), мы поста- 
вили себе целью исследовать некоторые показатели специ- 
фического и неспецифического иммунитета у больных с так 
называемыми конечными состояниями параноидной формы 
шизофрении. 

При этом мы исходили из данных о том, что только ком- 
плексное изучение различных иммунологических показателей 
может дать более полное представление о состоянии иммун- 
ных защитных сил при шизофрении. 

Нами были обследованы некоторые показатели специфи- 
ческого и неспецифического иммунитета у 50 больных с ко- 
нечными состояниями параноидной формы шизофрении, на- 
ходившихся длительное время в Загородной психиатрической 
больнице № 5 гор. Москвы. Больные, соответственно выде- 
ляемым нами группам, были разбиты на четыре типа: 

к первому типу (со стабилизированными галлю- 
цинаторно-параноидными картинами) было от- 
несено 20 больных; 

ко второму типу — с парафренными картина- 
ми— 10 больных; 

к третьему типу — с псевдопаралитическим син- 
дромом — 8 больных; 

к четвертому типу — с параноидно-кататоно-гал- 
люцинаторными проявлениями — 12 больных. 

По возрасту больные были распределены следующим 
образом: от 20 до 40 лет — 3; от 41 до 50 лет — 13; от 51 
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до 60 лет — 7; от 61 до 70 лет — 19 и от 71 и выше — 8 че- 








ловек. д 
По длительности заболевания от 10 до 15 лет—| чело. | И 
век; от 16 до 20 лет—6 больных; от 20 до 30 лет — 29; и 
от 31 и больше лет — 21 больной. ии 
По длительности конечного СОСТОЯНИЯ: От 1(} уф 
до 15 лет — 23; от 16 до 20 лет — 20; от 21 до 25 лет — 4; вии? 
от 26 до 30 лет — 2; свыше 31 года — 1. При Г 
Для изучения способности организма к образованию и ентов от 
нарастанию титра специфических антител нами было при- 48. 
менено иммунизаторное раздражение. В качестве специфи- Как по 
ческого раздражителя иммуногенного аппарата больных бы- зедения В 
ла использована накожная живая туляремийная вакцина сочояний 
(серия 141, контроль 546). Титр туляремийных антител опрэ- прряремий 
деляли методом агглютинации по общепринятой методике. м. 
При исследовании неспецифического иммунитета нами ети 
были изучены такие показатели, как комплементарная функ- в. 
ция крови и гетерофильные антитела. Кроме того опреде- НЫХ Нам 
лялся феномен отмывания форменных элементов от сгустка. те 60 
В качестве показателей неспецифического клеточного имму- НеНИЮ С Нор 
нитета изучалась фагоцитарная активность нейтрофилов. Ир гет 
Титр комплемента, гетерофильных антител и феномен ог- также. 
мывания сгустка определялся по метсду, предложенному 1 олеб 
А. И. Шапиро. Фагоцитарный показатель нейтрофилов иссле- т тен 
довался по общепринятой методике — в качестве тест-микро- Иных На 
ба использовалась брюшнотифозная палсчка. Че 
Определение всех вышеуказанных тестов иммунобиологи- Фа 9) 
ческой реактивности проводилось до начала вакцинации и О Чита 
нах 20, 260; :120` й. 180 - день с. момента, „начала вакцинации ох 20 
больных. Ча м д 
В качестве контрольных показателей изучаемого теста о о 
нами были использованы результаты, полученные у 25 прак- ме 
тически здоровых лиц в возрасте от 30 до 60 лет, обследо- м 
ванных по тем же методикам. 0 Ч С 
У здоровых лиц в первые дни после вакцинации туляре- „а 
| мииной вакциной определялись низкие титры агглютининов; що А 
| так на 7 день после вакцинации туляремийные агглютинины Зы | 
| определялись в титре 1: 14 (средние показатели); на 14 день й и 
исследования титр специфических антител, постепенно нара- о 
стая, достигал к 20 дню исследования величины 1:52. На м Мы 
30 день после проведения вакцинации средний титр туляре- к м (| 
мийных агглютининов равнялся 1: 200, а через 60 дней туля- й мы 
ремийные агглютинины определялись в титре 1: 120, на А 
120 день — 1: 120 и на 180 день 1: 100. а 


98 











В 90% случаев у здоровых лиц было обнаружено нор- 
(средний титр комплемен- 


альное содержание комплемента 
та = 0,06). 


Гетерофильные антитела определялись в 90% случаев, 
в разведениях сыворотки 1 : 16—1: 32 (средний титр = 1:18}: 

У обследованной контрольной группы фагоцитарный зо- 
казатель равнялся в среднем 1,6. 

При определении феномена отмывания форменных эле- 
ментов от сгустка, «розовый» сгусток отмечался в 85% слу- 
чаев. 

Как показали полученные нами данные, до начала про- 
ведения вакцинации, у больных всех четырех групп конечных 
состояний параноидной формы шизофрении специфические 
туляремийные антитела в сыворотке крови не были обнару- 
жены. 

Средний титр комплемента в сыворотке крови у всех изу- 
ченных нами больных колебался в пределах от 0,14 до 0,09, 
т, е, его содержание было несколько пониженным по срав- 
нению с нормой (норма = 0,04—0,08). 

Титр гетерофильных антител у всех обследованных боль- 
ных также был понижен по сравнению. с нормальным уров- 
нем и колебался в пределах от 1 :2,7 + 1: 18,1 до 1:6 = Т: 17 
соответственно у больных второй и четвертой группами ко- 
нечных состояний параноидной формы шизофрении (при 
норме 1 : 16). 

Фагоцитарный показатель, определяемый у всех групп 
больных до начала вакцинации, колебался в пределах от 
0,68 = 0,04 до 0,87 + 0,08, и был, таким образом, снижен по 
сравнению с нормой, равной 1,0 и выше. 

Феномен отмывания форменных элементов от сгустка 
у большинства больных второй и третьей группы оказался 
«белым», а у больных первой и четвертой группы — «ро- 
зовым». 

Данные, полученные нами в результате динамических 
исследований указанных иммунологических показателей, бы- 
ли обработаны методом вариационной статистики и сведены 
в таблицы (1, 2, 3, 4). Достоверность различия средних ве- 
личин определялась по критерию Стьюдента (таблица 1). 

Как видно из таблицы 1, у больных первой группы ко- 
нечных состояний можно отметить умеренно выраженное 
нарастание титра туляремийных антител, которое, однако, 
было менее интенсивным, чем у обследованных лиц, вошед- 
ших в контрольную группу. Содержание комплемента обна- 
руживало отчетливо выраженную тенденцию к уменьшению, 
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СКОЙ РЕ 
РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ИММУНОБИОЛОГИЧЕ 
ОТНОСЯЩИХСЯ К ПЕРВОЙ ГРУППЕ КОНЕЧНЫХ СОСТОЯНИЙ 


Таблица 1 


АКТИВНОСТИ БОЛЬНЫХ, 
ПАРАНОИДНОЙ ФОРМЫ 















































ШИЗОФРЕНИИ 
Показатели Дни исследования 
Сроки исследования р бы 20 день | 60 день | 10 дев 180 день 
од 1:6,5 + 1:142,4 1:34,5 + 1:106,4 1:49 8 1:178,6 |1 :18,3-1: 64,2 
Титр агглютининов е обнару- р Е 3 г 
р 7 1:48 1:53 1: 61,4 1:31,6 
т М- м 0,120 + 0,012 | 0,150 = 0,011 | 0,180 = 0,037 | 0,150 = 0,012 | 0,140 + 0,013 
не 0,053 0,048 0,037 0,046 0,049 
ов ПО ВН 1:3,5%+1:27 1:4,7 + 1:32,2| 1:5,5 + 1:32,2 | 1:2,7 + 1:23,7 | 1 : 7,71 : 48 
рее наь 1:6,6 1:7,1 1:9 1:6,6 1: 13,3 
тител 
Фагоцитарный показатель 0,87 = 0,08 | 1,13=0,03 | 0,80 =0,07 | 0,76 =0,04 | 0,73 0,05 
ри 0,11 0,51 0,26 0,16 0,21 
[2 
Феномен . р 
ея оЖы м вех ва Роровый Розовый Розовый 
сгустка 
1 
й 
595 иНооя рю шанновноиы ннынянынонрюаоы до ве оная 











начиная уже с 20 дня вакцинации. Фагоцитарный показа: 
тель, после кратковременного увеличения до уровня нормы 
на 20 день исследования, в дальнейшие сроки вакцинации 
отчетливо снизился. 

Титр гетерофильных антител в динамике вакцинации не- 
сколько увеличился. Феномен отмывания форменных элемен- 
тов от сгустка на всех этапах исследования был «розовым». 

Результаты обследования больных, относящихся ко вто- 
рой группе конечных состояний параноидной формы шизо- 
френии, приведены в таблице 2. 

Как можно видеть из приведенных данных, у больных 
второй группы конечных состояний параноидной формы шизо- 
френии отмечалось заметное увеличение титра агглютининов, 
выраженное более отчетливо, чем у больных первой группы 
(но все же менее интенсивно, чем у контрольных лиц). Со- 
держание комплемента во все сроки вакцинации было стати- 
стически достоверно уменьшено по сравнению с исходными 
данными. Титр гетерофильных антител обнаруживал умерен- 
ную и кратковременно выраженную тенденцию к увеличению 
до 60 дня вакцинации. Фагоцитарный показатель (так же 
как и у больных первой группы), после нерезко выражен- 
ного увеличения на 20 день исследования, снизился по срав- 
нению с исходным уровнем (таблица 3). - 

У больных третьей группы конечных состояний параноид- 
ной формы шизофрении наблюдался довольно низкии уро: 
вень содержания специфических антител и медленное их 
образование. В этом случае динамика содержания специфи- 
ческих антител была весьма сходной со сдвигами титра 
антител, наблюдаемых у больных первой группы. В отличие 
от результатов исследования больных первой и второй ор 
титр комплемента в данном случае почти не ка кр : 
изменений. Титр гетерофильных антител ры 
больных первой и второй групп, в то время как тар 
ный показатель снижался более резко. Феномен м 
форменных элементов от сгустка и: о 
(исходный фон) в «розовый» И О своей иммунологи- 

Как можно видеть из таблицы $, больных конечными 
ческой характеристике четвертая оф ении значительно 
состояниями параноидной формы шиз ке груш. Отинчне 
отличается от трех остальных сле сивном накоплении 
прежде всего заключается в более ме, введение туляре- 
В крови специфических антител в О ев вяло протекающей 
мийной вакцины и в то же время в 00 етить, что у больных 

фагоцитарной реакции. Интересно отм г са 
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РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ИММУНОБИОЛОГИЧ 


ОТНОСЯЩИХСЯ КО ВТОРОЙ ГРУППЕ КОНЕЧНЫХ СО 
ШИЗОФРЕНИИ 





Показатели 





До вакцинации 20 День 





Сроки исследования 





Дни исследования 


Таблица 2 


ЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТИ БОЛЬНЫХ, 
СТОЯНИЙ ПАРАНОИДНОЙ ФОРМЫ 





60 день 


1:56,4+1:198,4 


120 день | 


180 день 


1:60,5+1:244,2 1:21,4 + 1:96,4 
































Титр агглютинино Не обна ЕР 
инов г [ 
р мия 1:3,8 1: 64,2 1: 74,1 1:39,4 
Титр комплемента Мм 0,09 = 0,02 0,15 = 0,02 0,17 = 0,03 0,17 = 0,01 17 +.0502 
5 0,06 0,06 0,04 0,04 0,05 
бр Бобье абы 1:2,7 +1 :18,11:3+1: 23,7 |1:6,2+1: 41,2 1: 3,21 :22,2]1:3,1-+1: 20,6 
М+ м 1:6,2 №: 7,7 1:8,4 1:6,8 1:39 
[1 
Фагоцитарный показатель 0,86 = 0,06 1,02 0,05 | 0,78 =0,07 | 0,77 0,08 0,68 = 0,08 
М+м 0,19 0,16 0,21 0,24 0,18 
р Ю 
Феномен отмывания формен- | Белый 
р елы Розовый Розовый Розовый Розовый 


ных элементов от сгустка 


Таблица 3 
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Таблица 3 


ВЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ИММУНОБИОЛОГИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТИ БОЛЬНЫХ, 
. НИЙ ПАРАНОИДНОЙ ФОРМЫ 


ОТНОСЯЩиИХСЯ К ТРЕТЬЕЙ ГРУППЕ КОНЕЧНЫХ СОСТОЯ 
ШИЗОФРЕНИИ 





Дни исследования 
120 день 





Показатели 
180 день 


До вакцинации 20 день 60 день 





Сроки исследования 








=. 
а 1:5.831:99,2 1:21,4 + 1:62,4 | 1:46,2-=1:118,4 1:18,3 + 161,4 
р иРЫ АЛЕН 1:36,2 1: 51,3 1: 40,6 О 





м 0,140 + 0,017 0,140 + 0,017 0,084 + 0,017 | 0,150 + 0,022 | 0,150 -Е 0,043 




















м 

Титр комплемента —_ 0,035 0,041 0,037 0,045 0,062 

В а пи ат :19 |1: 976100 В: 6, 11:24 1:5 %1:17,5 
Ар 1:5,2 1:7, 6 1: 39,6 1:9,6 1:9,2 





б 


1 

фагоцитарный показатель 0,80 == 0,11 1,09 +0,13 0,70 = 0,11 0,70 + 0,07 0,58 + 0,02 
Мм 0,27 0,33 0,23 0, 14 0,02 
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Феномен отмывания формен- Белый Розовый Розовый Розовый Розовый 


ных элементов от сгустка 
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Таблица 4 


йЙ РЕАКТИВНОСТИ БОЛЬНЫХ, 
ЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ ИММУНОБИОЛОГИЧЕСКОЙ / . 
относяшихся К ЧЕТВЕРТОЙ ГРУППЕ КОНЕЧНЫХ СОСТОЯНИЙ ПАРАНОИДНОЙ ФОРМЬ 


ШИЗОФРЕНИИ 
Показатели Дни исследования 





120 день | 180 день 





о вакцинации 
Сроки исследования | д 20 день 60 день 
ЯН В ЕЕ 


1:34,2 + 1:98,8| 1:38,6-1:121,4 1:74,9+1:244,2] 1:31,6 - 1:73,4 











М 
Титр агглютининов Не обнару- - я т : 
ты в 1:41 1:46,4 1:89.9 1: 398 
М+м 0,120 + 0,011 | 0,130 + 0,012 | 0,082 - 0,017 | 0,120 + 0,014 | 0,170 + 0,012 
Титр комплемента я 0,036 0,037 0, 042 0,038 0,028 


т а РАВ :4 +1: 16,4 | 1:4,5 + 1:16,2 | 1:6,8 + 1:13,2 |1:2,6+1:9,4]1:3,1-1: 14,1 
а. прфзие 1: 11,3 1:8,2 1:91 1:5,1 1: 5,6 











с 











наивен, 0,68 + 0,04 | 0,86 40,05 | 0,95+0,09 | 0,82 40,07 | 0,73 + 0,02 
Мы 0,12 0,15 0,21 0,17 0,16 


[2 


Феномен отмывания формен-| Розовый Р й 
озовый Розовый Р 
ных элементов от сгустка ВН ен 








шяз 34 
во т: 




















первой и второй групп не наблюдало 

. сь «диссоциации» в на- 
о показателей неспецифического аи 
которая в Наших исследованиях обнаруживалась лишь 


у больных третьей группы конечных со . Е 
формы шизофрении. стояний параноидной 


7100 
87,5 
79 
вц 62,5 
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ке 90 
975 

































и 780 
Дни обследования 


Условные обозначения : —— 1 группа; -.—:- 3 группа: 
—-—- 2 группа; —--— 4 группа- 


180 


Рис. 1. Динамика туляремийных антител у больных 
с конечными состояниями параноидной формы шизофрении. 


В заключение для большей иллюстративности приводим 
рисунки (1, 2, Зи 4), демонстрирующие динамику изучения 
показателей иммунологической реактивности на фоне вакци- 
нации у больных всех четырех групп с конечными состояния- 
ми параноидной формы шизофрении. 

Можно видеть, таким образом, что для неспецифического 
иммунитета в наших исследованиях, также как и в более 
ранних работах других авторов . В. Кербиков, 1962; 
Н. М. Жариков; 1956; Д. И. Давиташвили, 1966 и др.), в ряде 
случаев отмечалась так называемая «диссоциация» показа- 
телей, выражающаяся, в частности, в том, что у больных 
третьей группы повышалось содержание комплемента и титр 
гетерофильных антител при одновременном снижении фаго- 


цитарного показателя на 60 день исследования. 

Таким образом, рассматривая В целом полученные нами 
данные, можно отметить достаточно полное совпадение их 
< данными литературы: пониженный исходный фон для по- 
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жазателей неспецифического иммунитета, «диссоциация» 
отдельных показателей естественного иммунитета в процессе 
вакцинации и т. д. 





20 40 50 80 100 120 140 160 180 


Дни обследования 
Условные обозначения : —— 7 группа. =.—.- 3 группа. 
——-2 группа. —--— 4 группа 


Рис. 2. Динамика титра комплемента у больных с конечными 
состояниями параноидной формы шизофрении. 





Основное, на что мы считаем необходимым обратить вни- 
‘мание, является то, что показатели специфического иммуни- 
тета (титр туляремийных антител) в наших наблюдениях, 
посвященных изучению конечных состояний параноидной 
‘формы шизофрении, оказались более интенсифицированными, 
чем в соответствующих наблюдениях Д. И. Давиташвили. 
(1966), приведенных при обследовании больных с конечными 
состояниями кататонической формы шизофрении, что дает 
нам основание полагать, что у обследованных нами больных 
'реактивность специфического иммуногенеза была более 

‘сохранной, чем у больных конечными состояниями кататони- 
ческой формы шизофрении. 
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20 +0 50 80 100 1720 140 180 180 
Дни обследования 
Условные обозначения : —— 1 группа; --—:- 3 группа; 
—-—- 2 группа; —.-— 4 группа. : 


Рис. 3. Динамика гетерофильных антител у больных 


с конечными состояниями параноидной формы шизофрении. 


Фагоцитарный поназатель 


20 +0 80 80 100 120 140 180 180 

‚Дни обследования 
Условные обозначения : —— 1 группа; —*—*= 3 группа: 
—-—-— 2 группа; —--— 4 группа. 


Рис. 4. Динамика фагоцитарного показателя у больных 
с конечными состояниями параноиднои формы 
шизофрении. 
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О ВЛИЯНИИ АВО-НЕСОВМЕСТИМОСТИ МАТЕРИ 
И ПЛОДА НА КЛИНИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ 
ШИЗОФРЕНИЧЕСКОГО ПРОЦЕССА У ДЕТЕЙ 


К. Н. НАЗАРОВ 
(Москва) 


Несмотря на обширную литературу о возможной связи 
отдельных заболеваний с той или иной изоиммунологической 
группой крови, аналогичные исследования при шизофрении 
являются единичными. Структура групп крови при шизофре- 
нии впервые была изучена М. А. Панкратовым (1929). 
Обследовав 542 больных, автор отметил некоторое преобла- 
дание группы крови О по сравнению с контрольными дан- 
ными (36,9% среди больных шизофренией при 32,9% в об- 
щем населении). Однако математическая обработка резуль- 
татов, полученных М. А. Панкратовым (1929), указывает 
на недостаточно высокую статистическую значимость выяв- 
ленного отличия (Р>>0,1). 


Нами была обследована АВО-принадлежность у 415 боль- 
ных шизофренией и у их матерей. Выявленная структура 
групп крови представлена в таблице. 


СОПОСТАВЛЕНИЕ СТРУКТУРЫ ГРУПП КРОВИ У БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ, У ИХ МАТЕРЕЙ И В ОБЩЕМ НАСЕЛЕНИИ 
(%%) 





Общее Больные Матери 
население шизофренией больных 


Группы крови 














Математическая обработка полученных данных свидетель 
ствует о том, что распределение АВО-факторов среди боль- 
ных шизофренией детей, а также среди их матерей статисти- 
чески не отличается от структуры групп крови в общем 
населении. Следовательно, нет никаких оснований предпола- 
гать, что шизофренический процесс имеет какую-либо генети- 
ческую связь с изоиммунологическими факторами АВО. 

Проанализировав соотношение АВО-факторов у больных 
шизофренией и у их матерей, мы также не выявили каких- 
либо существенных отличий в структуре изоиммунологиче- 
ских комбинаций мать — ребенок по сравнению с аналогич- 
ной структурой контрольных групп населения. 


СОПОСТАВЛЕНИЕ ИЗОИММУНОЛОГИЧЕСКИХ СООТНОШЕНИЙ 
МАТЕРИ И РЕБЕНКА В ОБЩЕМ НАСЕЛЕНИИ 
И ПРИ ШИЗОФРЕНИИ 
































Иммунологические соотношения При шизофрении В общем на- 
мать—ребенок Количество. | %% селении (%% 
ОА о а: 45 10,5 8,4 
И А У 19 4,8 5,7 
ааа я 14 3,6 2,6 
ПЕ ЧАН 15 3:2 Эд 
И 14 3,6 2,3 
ВЕБ ыы, К 5 1,2 3,6 
Всего несовместимых . 112 27,4 26,3 
о—о0 
с ка ЕСО 87 20,9 18,8 
в. Я Аи 83 19,9 21,2 
Е. 29 6,9 8,4 
м оа. я 2 52 12,5 12,2 
ни нат 26 6,3 5,1 
аа =. 3.1 а 
о А 1,6 За 
Е а 6 1,4 т 
Всего совместимых ... 303 72,6 73,7 
Итото ... 415 100,0 100,0 











Ве р видно, что общая частота АВО-несовмести- 
ть о матерью и ребенком при шизофрении статисти- 
личается от частоты иммунологической несовме- 
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стимости в общем населении (27,4% среди больных шизо- 
френией и 26,3%. в контрольной группе). 

При сопоставлении частоты отдельных изоиммунологиче. 
ских соотношении матери и ребенка обращает на себя внн- 
мание некоторое увеличение удельного веса иммунологиче- 
ской комбинации «мать О — ребенок А» (10,5% среди 
больных шизофренией при 8,4% в общем населении). Одна: 
ко отличие этих показателей обладает недостаточно высокой 
статистической значимостью (лишь на уровне 90%). 

Несмотря на казалось бы нормальную изоиммунологичс- 
скую структуру больных шизофренией, мы провели более 
детальные клинико-статистические исследования и выявили 
некоторые особенности в распределении факторов АВО 
у больных с различными клиническими проявлениями шизо- 
френического процесса. 

Наиболее отчетливо эти особенности проявились при 
сравнительном анализе, проведенном с учетом возраста 
больных, в котором началось заболевание. Среди наблюдае- 
мых нами 415 больных у 207 шизофренический процесс на- 
чался в возрасте от 2 до 10 лет, ау 208 — в возрасте от [0 
до 16 лет. 


РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ФАКТОРОВ АВО СРЕДИ БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ ДЕТЕЙ С УЧЕТОМ ВОЗРАСТА, В КОТОРОМ 
НАЧАЛОСЬ ЗАБОЛЕВАНИЕ 





Начало заболевания Начало заболевания 
до 10 лет 10—16 





Группы крови 

| |: количе- количе- 

ство боль- % 9% ство боль- 
ных ных, 





73 69 
69 86 
49 43 
16 10 








207 208 











Как видно из таблицы, изоиммунологическая структура 
детей, у которых заболевание началось в возрасте до 10 лет, 
существенно не отличается от АВО-структуры общей попу- 
ляции. В то же время среди детей с началом шизофрениче- 
ского процесса в возрасте от 10 до 16 лет отмечается отно- 
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<сительное увеличение частоты группы А (41,3% при 35,84, 
в контрольной группе; Р приближается к 0,05). 

Эта особенность изоиммунологической структуры, выяв. 
ленная у детей, при учете нормального распределения ДВО. 
факторов среди матерей, позволяет предполагать о возмож. 
ном увеличении частоты АВО несовместимости между ма- 
терью и ребенком в группе детей с началом заболевания 
от 10 до 16 лет. 


СТРУКТУРА ИЗОИММУНОЛОГИЧЕСКИХ СООТНОШЕНИЙ 
МАТЕРИ И РЕБЕНКА ПРИ ШИЗОФРЕНИИ С УЧЕТОМ ВОЗРАСТА 
ДЕТЕЙ, В КОТОРОМ НАЧАЛОСЬ ЗАБОЛЕВАНИЕ 





























н Начало заболевания 
ачало заболевания в возрасте от 10 
Иммунологические соотношения С до 16 лет 
мать—ребенок количее ет количе- 58: 
ство *% ство ен 
О О Я 19 9,2 26 12,5 
Е И ИЖ 10 4,8 9 4,3 
В ЕЕ В 6 2,9 8 3,8 
ин . 10 4,8 5 2,4 
ВА. инь я. 4 59 10 8,9 
ВАВ ола 923 3 1,5 2 1,0 
Всего несовместимых . 52 25,1 60 28,9 
Ты 45 РЕЯ 42 20,2 
ЕЕ Ро т о 36 17,4 47 22,8 
ра К с 13 6,3 16 7,6 
ВИ Я 32 15,4 20 9,6 
А еее 15 7:3 п 5,2 
т Е 10 4,8 3 1,4 
ее лОЗа 1 0,5 6 2,4 
АВЕ. Е 3 1,5 3 1,4 
Всего совместимых. ..| 155 74,9 148 пл 
В 
Ипово ...| 20 100,0 208 100,0 











Данные, представленные в таблице, подтверждают это 
предположение. В группе больных с началом шизофрениче- 
ского процесса в препубертатном и пубертатном возрасте 
частота иммунологической несовместимости с матерью не- 


сколько превышает ожидаемую частоту. 
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При этом обращает на себя внимание, что увеличение 
удельного веса иммунологически несовместимых комбинаций 
мать — ребенок в анализируемой группе определяется отно- 
сительным увеличением частоты лишь одной иммунологиче- 
ской комбинации «мать О — ребенок А» (12,5% при ожидае- 
мой частоте 8,4%; Р < 0,05). | 

Некоторое своеобразие иммунологических соотношений 
с матерью отмечается также и в группе детей с началом за- 
болевания до 10 лет. Общая частота АВО-несовместимости 
между матерью и ребенком в этой группе наблюдений не- 
сколько ниже, чем в общем населении (25,1%). Однако, 
удельныи вес иммунологической комбинации «мать О — ре- 
бенок А» не только не ниже ожидаемой частоты, но даже 
несколько ее превышает. 

Все это позволяет предполагать, что иммунологическая 
несовместимость матери и ребенка, особенно в своем наибо- 
лее неблагоприятном варианте «мать О — ребенок А», по- 
видимому, все же способствует более раннему началу шизо- 
френического процесса. 


СРЕДНИЙ ВОЗРАСТ БОЛЬНЫХ, В КОТОРОМ НАЧАЛСЯ 
ШИЗОФРЕНИЧЕСКИЙ ПРОЦЕСС В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ СОВМЕСТИМОСТИ ИЛИ НЕСОВ- 
МЕСТИМОСТИ С МАТЕРЬЮ ПО ФАКТОРАМ АВО 











Иммунологи е соотно- Средний возраст боль- Средний возраст больных 
Е И И бНВЫЯ ных с началом заболе- с началом заболевания 
вания до 10 лет М+т от 10 до 16 лет М+т 





























АВО-несовместимые . . 6,2 + 0,32 12,7 + 0,35 
АВО-совместимые .. 7,6 = 0,24 15,2 = 0,21 
Достоверность отличия Р < 0,01 Р< 0,001 


Статистическое изучение среднего возраста больных, в 
котором начался шизофренический процесс, выявило суще- 
ственное влияние АВО-несовместимости матери и ребенка на 
сроки начальных проявлений заболевания. С высокой сте- 
пенью достоверности удалось установить, что шизофрения 
проявляется в более раннем возрасте у детеи, рожденных 
от АВО-несовместимой беременности. 

Последующий клинико-статистический анализ позволил 
подойти к пониманию причин этой закономерности. Оказа- 
лось, что дети, иммунологически несовместимые с матерьо 
по факторам АВО, как правило, перенесли значительно боль- 
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шее количество вредностей, действовавших как во. ВНУтри- 
утробном, пренатальном, так и в постнатальном периодах. 
К этим вредностям относятся токсикозы беременности и Не- 
донашивания, легкие родовые травмы и асфиксии, а также 
простудные, инфекционные и инфекционно-аллергические за- 
болевания детей. 

Вместе с тем статистически выявленные данные об отно. 
сительно большей экзогенной отягощенности детей, иммуно- 
логически несовместимых с матерью, позволили предполагать 
некоторые клинические особенности наблюдаемого у пих 
шизофренического процесса. Результаты клинического изу- 
чения больных подтвердили это предположение. 

Так у больных с началом заболевания в возрасте до 
10 лет отмечалось некоторое отставание в развитии стати- 
ческих и моторных функций, а также своеобразная задержка 
речевого развития. Несмотря на казалось бы достаточный 
словарный запас, дети неохотно пользовались фразовой 
речью. Они крайне редко самостоятельно обращались к окру- 
жающим, а их ответы часто носили стереотипный или эхола- 
лический характер. У детей, иммунологически несовместимых 
с матерью по факторам АВО, относительно чаще выявлялись 
также речевые расстройства в форме заикания и своеобразно 
измененной артикуляции. 

При сомато-неврологическом обследовании у большинства 
этих больных отмечались астенические черты телосложения 
и нерезко выраженные резидуальные симптомы раннего 
органического поражения центральной нервной системы 

(асимметрия лицевой иннервации, легкий парез конверген- 
ции, некоторое снижение слуха). 

‚ Начальные проявления шизофренического процесса у де- 
тей этой группы, как правило, обнаруживались с трудом. Их 
далеко не всегда удавалось отдифференцировать от премор- 


лись в форме нарастающей аутистической отгороженности, 
неадекватности и вычурности моторики и мимики. Однако в 
дальнейшем все большее место в клинической картине начи- 
нали занимать явления двигательной и речевой расторможен- 
ности со стереотипиями, нелепыми выкриками и другими 
элементами кататонического возбуждения. У некоторых 
орЕвых Оумечалясь выраженные психосензорные расстрой- 
ь ющиеся с бре навяз- 
чивыми страхами. редоподобными фантазиями и 
Течение шизофренического процесса у детей, рожденных 
от АВО-несовместимой беременности, в подавляющем боль- 
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шинстве наблюдений было непрерывно- 


качественным. Уже на самых ранних этапах заболевания 
четко определялись симптомы характерного для шизофрении 
дефекта. Причем эти симптомы постоянно нарастали и при- 
водили к полной отгороженности больных от окружающих, 
выраженной эмоциональной тупости с элементами агрессив- 
ности и жестокости, грубому распаду речи. 

При клиническом изучении детей, иммунологически не- 
совместимых с матерью, но с началом заболевания в воз- 
расте от 10 до 16 лет, прежде всего обратила’ на себя вни- 
мание относительная частота больных с четко установленным 
диагнозом «пропфшизофрения» (9 больных из 60, т. е. 
15 = 4,5%). 

Выявленная частота пропфшизофрении среди детей этой 
группы существенно превышает данные других авторов, изу- 
чавших удельный вес пропфшизофрении в общей массе боль- 
ных с шизофреническим процессом (3%—5%). 

Столь высокая распространенность пропфшизофрении, 
выявляемая среди больных, иммунологически несовместимых 
с матерью по факторам АВО, объясняется относительной ча- 
стотой патологии беременности и родов, отмечаемой в этой 
группе наблюдений. Так из 9 наблюдаемых нами больных 
3 родилось от беременности, протекавшей с тяжелым токси- 
козом, 4 — перенесли родовую травму, 1 больной родился 
в асфиксии и 1 — перенес менинго-энцефалит на первом году 
Жизни. 

У всех больных шизофренический процесс начался в воз- 
расте 10—12 лет на фоне уже сформировавшегося олиго- 
френического дефекта, проявляющегося в общем недоразвн- 
тии познавательной деятельности и осложненного довольно 
выраженными чертами церебрастенического синдрома. 

При сомато-неврологическом обследовании были выявле- 
ны признаки диспластического телосложения (преимущест- 
венно у больных с антенатальным характером поражения), 
а также относительно массивная резидуальная органическая 
симптоматика. 

В психопатологической картине значительное место зани- 
мали стойкие кататонические проявления с импульсивным 
психомоторным возбуждением и активным негативизмом. 
Галлюцинаторно-бредовые переживания отмечались редко и, 
как правило, носили рудиментарный характер. Обратило на 
себя внимание своеобразие эмоциональных нарушений, когда 
типичная для шизофрении эмоциональная ущербность соче- 
талась с чертами органической аффективности. 
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прогредиентным, зло- 
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Течение заболевания у наблюдаемых больных было не. 
благоприятным. Симптомы шизофренического дефекта нара- 
стали быстро и порой носили грубо органический характер, 

У остальных больных с началом шизофренического про- 
цесса в возрасте от 10 до 16 лет при клиническом анализе 
также удалось выявить некоторые особенности шизофрени- 
ческой симптоматики, в формировании которых сомато-невро- 
логические последствия иммунологического конфликта, по- 
видимому, сыграли определенную роль. Эти особенности 
характеризовались своеобразным сочетанием гебоидной н 
кататонической симптоматики, значительным удельным ве- 
сом психосензорных нарушений в структуре дисморфофоби- 
ческого синдрома, большей грубостью эмоциональных рас- 
стройств и быстрым нарастанием дефекта. 


Таким образом полученные нами данные показали, что 
ВО-иммунологическая 


вает неблагоприятное влияние на психопатологическую струк- 
Туру и течение заболевания. 
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К ВОПРОСУ ОБ ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ СПЕЦИФИЧ- 
НОСТИ ВОДНО-СОЛЕВЫХ ЭКСТРАКТОВ ИЗ МОЗГОВОЙ 
ТКАНИ 


Н. Н. ПОПОВА, В. С. ГЛЕБОВ 
(Москва) 


Иммунологические методы исследования находят все 
большее применение в психиатрии и неврологии. Одним из 
перспективных направлений изучения некоторых сторон па- 
тогенеза ряда нервно-психических заболеваний является изу- 
чение аутоиммунных процессов, связанных с патологией 
мозга. Прежде большинство подобных исследований прово- 
дилось путем выявления в сыворотках больных аутоантител 


с помощью алкогольных экстрактов из мозговой ткани 
(Георги и Фишер, 1927; Закс и Штейнер, 1934; Леманн- 
Фациус, 1937—1941 и др.). Однако в настоящее время боль- 
шое значение приобретают исследования аутоантител к во- 
дорастворимым антигенным комплексам мозга, имеющим 
белковую природу (Н. И. Кузнецова и С. Ф. Семенов, 1961; 
О. Скаличкова и 3. Ежкова, 1961; Н. И. Кузнецова и 
Н. Н. Попова, 1969; В. С. Глебов, 1962—1965 и др.). Это 
объясняется тем, что белки, по сравнению с липоидами, об- 
ладают более выраженными иммуногенными и аллергизи- 
рующими свойствами. Кроме того, белки, в силу их большей 
лабильности, вероятно, в первую очередь подвергаются из- 
менениям при различных патологических процессах в нерв- 
ной ткани. 

Применяемые при таких исследованиях водно-солевые 
экстракты из мозговой ткани содержат комплекс антигенов. 
Наряду с органоспецифическими антигенами мозга (Н.Н. По- 
пова, 1965) в водно-солевой экстракт переходят белки, свя- 
занные с видоспецифической функцией (Витебский и Штейн- 
фельд, 1928). Поэтому при серологическом исследовании сы- 
вороток нервно-психических больных с помощью водно-соле- 
вых экстрактов из мозга, как правило, применяются кон- 
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трольные антигены из других тканей человека (печень, почка 
и др.). Реакция расценивается как положительная в тех 
случаях, когда происходит взаимодействие экстракта из мо3- 
га с исследуемой сывороткой при отсутствии взаимодействия 
этой сыворотки с контрольными антигенами. Такая поста- 
новка опыта является наиболее оправданной. Однако, в слу- 
чае взаимодействия исследуемой сыворотки с контрольными 
антигенами невозможно сказать определенно, обусловлена ли 
реакция наличием антител к антигенам общим для мозга и 
других тканей человека или же она обусловлена наличием 


антител к органоспецифическим антигенам контрольного 
органа. 


Нами были предприняты попытки освободить водно-соле- 
вые экстракты из мозговой ткани от неспецифических для 
мозга антигенов путем температурной обработки экстрактов. 
Исследования проводились методом связывания комплеменга 
на холоду с сыворотками кроликов, иммунизированных пе- 
ченью человека и мозгом человека. Опыты связывания ком- 
племента на холоду и приготовление антигенов производили 
по способу, описанному Н. И. Кузнецовой и С. Ф. Семеновым 
в 1961 г. Водно-солевые экстракты готовили из разных от- 
делов головного мозга человека: коры лобной доли, белого 


ерии опытов приведен в таблице 1. 


специфическая активность мозго- 
тся после прогревания при 50°С, 
ледование с иммунной сывороткой 
то же время экстракты из мозго- 
С, не взаимодействуют с противо- 
акция нативных мозговых экстрак- 
ечени человека, очевидно, происхо- 
щих для различных тканей данного 


Как видно из таблицы, 
вых экстрактов не снижае 
о чем свидетельствует исс 
против мозга человека. В 
вой ткани, гретые при 50° 
печеночной сывороткой. Ре 
тов с сывороткой против п 
дит за счет антигенов, об 
вида. 

Водно-солевые экст 
прогревания при темп 
своей активности при 
мологичной печени. 


Приведенные данные свидетельствуют о том, что прогре- 
вание водно-солевых экстрактов при 50°С инактивирует 
неспецифические для ткани мозга антигены. Органоспецифи- 


ческие антигены печени, по-видимому устойчивы к такого 
рода воздействию. 


ракты из тканей печени человека после 
ературе -|-50°С существенно не меняют 
исследовании с сывороткой против го- 
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Возможность отграничения специфических и неспецифиче- 
ских реакций в опытах связывания комплемента с помощью 
гретых водно-солевых экстрактов из мозга и печени послу- 
жила поводом для следующих исследований. Были отобраны 
сыворотки нервно-психических больных, взаимодействовав- 
шие с экстрактами из мозга человека и с контрольными 
экстрактами из ткани печени человека. 

Исследование сывороток больных с экстрактами ИЗ На- 
тивной ткани мозга и печени, а также с экстрактами ИЗ МОЗ- 
га и печени, гретыми при 50°С, позволило разделить эти сы- 
воротки на две группы в зависимости от характера взаимо- 
действия их с указанными антигенами. В части случаев 

сыворотки больных взаимодействовали и с нативными и 
с гретыми экстрактами. В других случаях сыворотки, взаимо- 
действовавшие с экстрактами из нативных тканей, утрачи- 
вали эту способность при соединении с гретыми экстрактами 
из мозга и печени. 
В таблице 2 приведены типовые протоколы исследования 
сывороток двух больных. 
Таблица 2 
ИССЛЕДОВАНИЕ СЫВОРОТОК БОЛЬНЫХ, ВЗАИМОДЕЙ- 
СТВУЮЩИХ С ВОДНО-СОЛЕВЫМИ ЭКСТРАКТАМИ ИЗ МОЗГА 
И ПЕЧЕНИ ЧЕЛОВЕКА 
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Из таблицы видно, что сыворотки больны 
обладают спосэбностью взаимодействоват 
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экстрактами из мозга и печени человека. Однако, при иссле- 
довании этих сывороток с экстрактами из мозга человека, 
прогретыми при 50°С 30 минут, выявляется качественная 
разница между ними. Сыворотка больной Ф-вой взаимодей- 
ствует с гретыми антигенами из мозга и печени примерно 
с той же интенсивностью, что и с нативными. В противопо- 
ложность этому, сыворотка больной М-ной с гретыми экс- 
трактами из мозга и печени не реагирует. 


Если учесть приведенные выше данные о том, что про- 
гревание водно-солевого экстракта из ткани мозга при 50°С 
инактивирует неспецифические для мозга антигены, то можно 
полагать, что реакция сыворотки больной М-ной с экстрак- 
том из мозговой ткани обусловлена наличием антител к анти- 
генам, общим для различных тканей человека. Сохранение 
реакции с гретым при 50°С мозговым экстрактом (сыворотка 
больной Ф-вой) свидетельствует о присутствии в сыворотке 
специфических противомозговых антител. Реакция с экстрак- 
том из печени в этом случае скорее всего объясняется одно- 
временным присутствием в сыворотке антител, специфически 
направленных против печени, на что указывает также и реак- 
ция сыворотки с гретым экстрактом из печени. 


В связи с этим интересно отметить, что по наблюдениям 
некоторых авторов (Н. И. Кузнецова, Н. Н. Попова, 1964; 
С. Ф. Семенов, 1964) при сифилитических заболеваниях моз- 
га нередко наблюдается реакция сыворотки больных с кон- 
трольными антигенами из ткани печени, что предположитель- 
но объяснялось поражением печени в этих случаях. 


Приведенные выше данные свидетельствуют о том, что 
применение в реакции связывания комплемента на холоду 
экстрактов из мозговой ткани, гретых при температуре 50°С, 
позволяет дифференцировать реакции, обусловленные нали- 
чием антител к антигенам, общим для мозга и других тка- 
ней, от реакций, обусловленных одновременным наличием 
специфических антител к мозгу и печени. 
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О РЕАКТИВНОСТИ ОРГАНИЗМА БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ, ДЕБЮТУ КОТОРОЙ 
ПРЕДШЕСТВОВАЛ ГРИПП 


Э. Л. МАКСУТОВА 
(Москва) 


В последнее время в литературе все настойчивей выдви- 
тается и обосновывается предположение о значительной роли 
аллергии в развитии нервно-психических осложнений при 
ряде инфекций, в том числе и гриппе (А. Ф. Макарченко 
и А. Д. Динабург, 1963; Т. М. Городкова, 1959; Порта, 1959 
и др.). Участие аллергических механизмов особенно велико 
в тех случаях, когда имеют место повторные инфекции у од- 
ного и того же лица. Так, описаны однотипные картины 
психозов, возникающих при рецидивирующем гриппе или во 
время второй волны гриппозной инфекции (Деревич и Зон- 
ненрайх, 1959; Бентпл, 1958; Порта, 1959 и др.). Имеются 
наблюдения (А. Н. Молохов, 1960), где предшествующий 
очередному приступу шизофрении тяжелый грипп способ- 
ствовал возникновению повторных приступов болезни. 

И. Г. Равкин считает, что подобное развитие психоза — 
одна из форм гиперергической реакции в ответ на повторное 
воздействие вредности, развивающееся в результате пред- 
‘шествующей сенсибилизации организма. Известно, что и в 
развитии шизофренического процесса определенное место, 
отводится аллергическим механизмам. В тех же случаях, где 
приступу шизофрении предшествуют те или иные инфекции 
(грипп, ангина, ревматизм, малярия и др.), последним при- 
дается значение неспецифических разрешающих факторов, 
вызывающих в сенсибилизированном организме реакцию по 
типу аллергии (Д. С. Озерецковский, 1962; В. С. Шапошни- 
ков, 1964 и др.). р 

Дебюты шизофрении, развившейся вслед за гриппом, по 
данным ряда авторов, отличаются остротои и сравнительной 
кратковременностью психотического приступа (Р. М. Зиман, 
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1934; А. Г. Наку, 1963; А. А. Абаскулиев, 1963; Э. Л. Максу. 
това, 1963 и др.). Острое течение психоза, как извест 
ляется прогностически благоприятным признаком. В этой 
связи возникает предположение о роли реактивных СВОЙСТВ. 
организма для развития и течения болезни у рассматривае- 
мых больных. 
В литературе имеется большое число исследований, посвя- 
щенных изучению реактивности организма больных шизо- 
френией. Большая часть этих работ содержит данные, оце- 
нивающие реактивные свойства организма на основании 
показателей неспецифической иммунобиологической реактив- 
ности (М. В. Васильев, 1958: А. Г. Шведская, 1959; 
Т. К. Ушаков, 1960 и др.). Существовавшее длительное время 
мнение о том, что иммунологическая реактивность при шизо- 
френии, как правило, снижена, оказалось несостоятельным. 
В многочисленных исследованиях было показано, что изме- 
нение реактивности у больных шизофренией может происхо- 
дить как в сторону ее понижения, так и повышения, что: 
определяется клиническими особенностями заболевания, 
а также характером течения последнего (Г. И. Плессо, 1951; 
Л. С. Куликов, 1969 и др:). Согласно работам И. Г. Равкина, 
Р. Г. Голодец, Я. И. Чехович и Г. М. Кураповой при шизо- 
френии встречаются три груплы патологически измененной 
реактивности (повышенная, пониженная и извращенная). 
Работ, освещающих характер реактивных свойств орга- 
низма больных шизофренией, развившейся вслед за острой 
инфекцией, мы в литературе не встретили. Указанные иссле- 
дования были проведены У 23 больных. Изучались показа- 
тели неспецифической реактивности (титры комплемента, 
гетерофильных антител, показатель фагоцитарной актив- 
ности и феномен отмывания сгустка от форменных элемен- 
тов). Поскольку присутствие противогриппозных антител в 
сыворотке крови позволяет оценить характер защитной реак- 
ции организма на инфекцию, нами учитывались также дан- 
ные РЗГА (реакции задержки гемагглютинации). Общая 
РАЗУЕИЬНОСТЬ оценивалась и по таким показателям . клеточ- 
ного иммунитета, как лейкоцитарная формула, РОЭ и монс- 
цитограммы. 
Группу обследованных больных составили лица, страдаю- 
щие кататонической формой шизофрении с периодическим 
течением. Дебюту болезни во всех случаях предшествовал 
грипп. Гриппозный характер перенесенной инфекции под- 
тверждался данными клиники, эпидемиологического анам- 
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ства больных заболевание протекало остро. На высоте пси- 
хоза имели место состояния расстроенного сознания по 
делириозному или делириозно-онейроидному типу, а также 
картины речевого и двигательного возбуждения с яркими 
аффективными переживаниями. Исследования проводились 
в остром периоде и в ремиссии. 

Оценивая результаты, прежде всего следует отметить, 
что ни У одного из обследованных больных не были полу- 
чены цифры, свидетельствующие о нормо- или гиперергиче- 
ских показателях реактивности, что, как известно, характе- 
ризует иммунологические реакции больных с острыми инфек- 
ционными психозами (Н. И. Боднянская, 1960; А. С. Чисто- 
вич, А. Г. Шведская, 1959 и др.). При однократном иссле“ 
довании показатели неспецифической реактивности отлича- 
лись, как правило, более низкими цифрами по сравнению 
с нормой. Так, титр комплемента был равен 0,13, титр ге- 
терофильных антител — 1 : 16, фагоцитарный показатель — 
0,92 и феномен отмывания сгустка — розовый. 

Динамическое изучение этих показателей в остром пе: 
риоде и по выходе из психотического состояния позволило 
выявить более высокие показатели гуморального иммуни- 
тета. Так, обнаружилась тенденция к увеличению количества 
комплемента (титр 0,14—0,1), нарастанию гетерофильных 
антител (с 1:5,8 до 1: 10,3) и незначительному нарастанию 
фагоцитарного показателя (0,8—0,9). Феномен отмывания 
сгустка оставался розовым. 

Важно отметить, что на фоне пониженной реактивности 
у ряда больных отмечалась диссоциация показателей. Так, 
титр комплемента мог быть в пределах нормы или повышен, 
в то время как титр гетерофильных антител оставался пони- 
женным. В других же случаях наблюдались обратные отно- 
шения. У некоторых больных исследование позволило выя- 
вить известные корреляции клинических показателей с дан- 
НЫМИ реактивности, обнаруживающими по мере улучшения 
состояния тенденцию к нормализации. 

В первые дни заболевания У большинства больных имело 
место повышение количества лейкоцитов (до 8.000—12.000) 
и ускорение реакции оседания эритроцитов (до 20— 
25 мм/час). В то же время противогриппозные антитела (по 
данным РЗГА) обнаруживались В весьма низких цифрах, 
‘либо совсем не выявлялись, что, видимо, является следствием 
измененной реактивности организма больных. 

В комплексное изучение реактивных свойств больных ши- 
зофренией, дебютировавшей вслед за гриппом, мы включили 
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и гематологическое исследование — определение Возрастногь 
состава моноцитов, дающее возможность судить о функцио- 
нальной активности мезенхимы. Динамическое изучение Мо. 
ноцитограмм 21 больного показало, что для них характерен 
так называемый «аллергический» тип реакции (по О. П. Гри. 
горовой, 1958). Это морфологически выражается в относи: 


тельном увеличении моноцитов второй группы (с большей 


степенью дифференциации ядра), при снижении процентного 
числа промоноцитов или моноцитов первой группы (с круг- 
лым ядром). Поскольку в функциональном отношении наи- 
более активная роль отводится моноцитам второй группы, 
то увеличение их числа, выявленное в настоящем исследо- 
вании, может указывать на активацию моноцитарной си- 
стемы. 

При сопоставлении наших данных с показателями реак- 
тивности, полученными при изучении больных кататониче- 
ской формой шизофрении, не осложненной инфекцией, 
выявляются некоторые отличия. Так, несмотря на такой об- 
щий для обоих групп признак, как высокие титры компле- 
мента и гетерофильных антител, для наших больных харак- 
терен низкий фагоцитарный показатель. 

Рассматривая полученные нами данные как сугубо пред- 
варительные, можно, однако, заключить, что реактивность 
организма больных шизофренией, дебюту которой предшест- 
вовал грипп, патологически изменена. Изменения реактив- 
ности при этом не выходят за рамки тех, которые наблю- 
даются при шизофрении вообще, но имеют своеобразие, 
видимо, связанное с влиянием предшествующей инфекции. 

можно думать, что более высокие показатели гумораль- 
ного иммунитета в известной мере отражают ту защитную 
реакцию, которая возникает в организме в ответ на воздей- 
ствие токсико-инфекционного фактора. Следствием же имму- 


нологической перестройки организма является и более острое 
течение психоза. 
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НЕКОТОРЫЕ ЗАЩИТНО-ПРИСПОСОБИТЕЛЬНЫЕ 
РЕАКЦИИ СО СТОРОНЫ СЛИЗИСТОЙ НОСА 
У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 


В. В. КОЛЯГО 
(Москва) 


При шизофрении в организме больного происходят до- 
вольно разнообразные патологические изменения. Уже в на- 
чальном периоде шизофрении изменяется деятельность сер- 
дечно-сосудистой, дыхательной системы, печени, желудочно- 
кишечного тракта и других органов. Ограничение приспосо- 
бительных возможностей сердечно-сосудистой и дыхательной 
системы является следствием развивающихся фазовых со- 
стояний в коре головного мозга и подкорковых отделах. 
М. Я. Бриксман показал отчетливую зависимость характера 
и степени нарушений моторно-эвакуаторной деятельности 
желудочно-кишечного тракта от особенностей ведущего син- 
дрома при шизофрении. Более резкие нарушения моторики 
желудочно-кишечного тракта обнаруживаются у больных 
кататонической формой шизофрении в состоянии ступора. 
После искусственного растормаживания больных (смесь ами- 
тал-натрия с кофеином) значительно улучшалась вся мото- 
рно-эвакуаторная функция желудка и тонкого кишечника. 

При шизофрении происходят разносторонние нарушения 
реактивности организма (О. В. Кербиков, С. Ф. Семенов, 
Г. И. Плессо, Ю. А. Ильинский и др.). Сывороточная бо- 
лезнь у больных шизофренией нередко протекает в стертой 
рудиментарной форме. В некоторых случаях изменение аллер- 
гической реактивности сопровождается улучшением состоя- 
ния больных и повышением специфических показателей 
искусственного иммунитета. По ряду литературных данных, 
наиболее существенные изменения иммунобиологической 
реактивности организма происходят при кататонической, ка- 
татоно-параноидной фермах шизофрении, а также в ряде 
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В периоде хронического течения шизофрении обычно об- 
наруживается иная, измененная или извращенная реактив- 


ность, чем в начальном периоде заболевания. Снижение 
реактивности организма, иммунобиологических, нейрогумо- 
ральных реакций при шизофрении проявляется как в ухуд- 
шении психического состояния, так и в различных соматиче- 
ских нарушениях. Соматические изменения у больных шизо- 
френией довольно хорошо изучены и описаны в литературе 
(В. П. Протопопов, И. А. Полищук, С. Ф. Семенов, В. А. Гла- 
зов, Л. Л. Рохлин, В. Н. Вашетко и др.). Менее изучено 
влияние шизофренического процесса на состояние слизистых 
оболочек. Выраженные явления токсикоза, гипоксия мозга, 
снижение обменных и окислительно-восстановительных про- 
цессов оказывают отрицательное влияние на состояние орга- 
нов и тканей, способствуя развитию дистрофических процес- 
сов. Защитно-приспособительные реакции со стороны слизи- 
стой носа у больных шизофренией до настоящего времени не 
изучались, хотя наиболее легко инфекция проникает в кровь 
через легкие и слизистую носоглотки. Целью нашей работы 
было изучение двигательной активности мерцательного эпи- 
телия носа и РН носового отделяемого при различных фор- 
мах шизофрении. Двигательную активность мерцательного 
эпителия носа мы определяли по времени, необходимому для 
транспортировки угольного порошка (индикатора) в носо- 
глотку. Порошок предварительно наносился больному па 
верхне-медиальную поверхность слизистой оболочки нижних 
носовых раковин, отступя на 0,5 см кзади от их переднего 
конца. Исследовали обе половины носа. Во время нанесения 
порошка исследуемых просили задержать дыхание. Через 
3—5 минут производили заднюю риноскопию. Больным ката- 
тонической формой шизофрении с резкой атрофией нижних 
носовых раковин индикаторный порошок наносился на сли- 
зистую носовой перегородки. Трудно было исследовать боль- 
ных в кататоническом ступоре. Таким больным угольный 
порошок наносился на слизистую носа в момент выдоха и 
каждые 4—5 минут брался мазок с задней стенки глотки. 
По данным Ю. В. Василенко угольный порошок, достигнув 
носоглотки, быстро перемещается на боковую или заднюю 
стенку ротоглотки. При взятии мазка с задней стенки рото- 
глотки мельчайшие частицы угольного порошка извлекаются 
зондом с ваткой. Исследование производится 2—3 раза. По 
данным большинства авторов (Ю. В. Василенко, Б. И. Пса- 
хис и др.) для здоровых людей среднего возраста двигатель- 
ная активность мерцательного эпителия носа не превышает 
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20—30 минут. Всего было обследовано 50 больных с 


ь Различ. 
ными формами шизофрении: кататонической Формой — 
10 больных, простой — 11, параноидной — 11, ИПОХоНдриче. 


ской — 10, гебефренической — 8 больных. Все обследуемые 
были в возрасте от 18 до 43 лет. Только трое больных ШИЗО- 
френией были старше 48 лет. Длительность шизофрениче. 
ского процесса у 8 больных была до одного года, от одного 
до трех лет у 11 больных шизофренией, от трех до шести 
лет —у 11 больных; 20 больных болели шизофренией более 
шести лет. Отягощенная наследственность была отмечена 
У 9 больных шизофренией. Преморбидные особенности лич- 
Бости в виде замкнутости, раздражительности, 
и т. д. имелись у 14 больных. Клиническая картина шизо- 
френии отличалась большим разнообразием. Больные про- 
стой формой шизофрении отличались вялостью, апатич- 
ностью, резким эмоциональным снижением, при отсутствии 
какой-либо продуктивной психотической симптоматики. Они 
не хотели заниматься трудотерапией, много времени лежали 
В постели. На первом месте в клинической картине больных 
параноидной формой шизофрении были бредовые идеи раз- 


личного содержания, иногда сопровождающиеся галлюцина- 
циями и жалобами на те или иные болезненные ощущения 
в теле при отсутствии со 


матического заболевания. Больные 
гебефренической формой отличались манерностью, эмоцио- 
нальным снижением, дурашливостью, резонерством, нелепым 
поведением. У больных кататонической формой шизофрении 
можно было отметить ступорозные кататонические состоя- 
зные состояния, двигательную и интеллек- 


мнительности 


жалоб, 


сопровождающихся сенесто- 
МИ. 


Некоторые больные жаловались 
«проникновение инфекции в мозг из 

носа», затруднение носового дыхания, хотя каких-либо забо- 
маи со стороны пор-органов у них не было найдено. 
Многие больные консультировались проф. Е. Н. Каменевой. 
Перед исследованием все больные проходили отоларинголо- 
гический осмотр. При наличии резких искривлений носовой 
дык ородки, аденоидных вегитаций, затруднения носового 
дыхания, иссле ательной и мерцательного 
не производилось. При осмотре лор-органов 

формой шизофрении часто можно 
фию слизистой носа и ротоглотки, 
ебных миндалин. Носовой секрет 
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ДВИГАТЕЛЬ: 


был менее вязким, чем обычно, и по консистенции прибли- 
жался к воде. Дистрофические изменения слизистой носа и 
ротоглотки встречались и при других формах шизофрении 
с длительным течением заболевания. Наиболее резкое угне- 
тение двигательной функции мерцательного эпителия носа 
мы обнаружили при кататонической форме шизофрении. 
У трех больных угольный порошок не появился в носоглотке 
в течение двух часов с момента исследования. Уже в началь- 
ном периоде болезни при отсутствии атрофических измене- 
ний слизистой носа мы наблюдали у больных кататонической 
формой шизофрении умеренное угнетение двигательной функ- 
ции эпителия носа. У двух больных двигательная активность 
мерцательного эпителия носа исследовалась до ступора и во 
время развития кататонического ступора. При развитии ка- 
татонического ступора двигательная функция эпителия была 
угнетена более резко, чем до развития ступора. Наиболее 
выраженное угнетение мерцательной активности эпителия 
носа было отмечено при длительно текущих кататонических 
процессах. 


ДВИГАТЕЛЬНАЯ АКТИВНОСТЬ ЭПИТЕЛИЯ НОСА У БОЛЬНЫХ 
ШИЗОФРЕНИЕЙ 
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Хронический атрофический процесс в полости носа, по- 
видимому, является проявлением общих дистрофических из- 
менений со стороны слизистых оболочек, которые являются 
следствием шизофрении. С другой стороны, можно думать 
о вторичных изменениях слизистой носа в связи с нарушения- 
ми функции мерцательного эпителия носа. При простой и 
ипохондрической форме шизофрении время транспортировки 
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угольного порошка в носоглотку чаще не превышало 30 ми. 
нут. Только у одного больного простой формой и у одного 
больного ипохондрической формой шизофрении отмечалось 
небольшое замедление продвижения угольного порошка в 
носоглотку. Из 11 больных параноиднои формой у двух боль. 
ных с длительным течением заболевания мы наблюдали 
умеренное угнетение двигательной активности эпителия носа, 
У одного больного параноидной формой шизофрении с ката- 
тоническими включениями угольный порошок достиг носо- 
глотки только через 76 минут после нанесения его на слизи- 
стую носовых раковин. Из 8 больных гебефренической фор- 
мой у шести мы обнаружили угнетение двигательной актив- 
ности эпителия носа. У трех из них одновременно имелись 
атрофические изменения слизистой носа. РН носового отде- 
ляемого мы определяли колориметрическим методом при по- 
мощи универсальной индикаторной бумаги «Р ап», которая 
после соприкосновения с носовым отделяемым в полости 
носа изменяла свой цвет. Точность определения достигла 0,3 
шкалы РН. По данным Б. И. Псахис и других авторов РН 
носового отделяемого здоровых людей составляет 6,9—7,65 
шкалы РН. Всего было обследовано 50 больных шизофре- 
нией. У большинства больных кататонической формой шизо- 
френии мы отметили изменение РН в щелочную сторону. 
При развитии у этих больных одновременно и атрофических 
процессов в полости носа, щелочность среды повышалась до 
8,2—8,5 шкалы РН. У 4 больных параноидной формой шизо- 
френии мы также обнаружили небольшое повышение щелоч- 
ности среды. При простой ипохондрической форме реакция 
среды приближалась к нейтральной. У трех больных гебе- 
френической формой шизофрении с длительным течением 
заболевания мы отметили небольшое повышение щелочности 
в полости носа до 7,9 шкалы РН. При амитал-кофеиновом 
растормаживании больных с кататоническим ступором у че 
тырех больных, У двух из них отмечалось улучшение психи- 
ческого состояния (менее выраженные явления кататониче- 
ского ступора, большая двигательная активность и т. д.). 
Одновременно у этих больных отмечалось некоторое улуч- 
шение двигательной активности мерцательного эпителия 
носа. Исследование двигательной активности эпителия носа 
производилось у этих больных до амитал-кофеинового 


растормаживания и через 10—15 минут после растормажи- 
вания. 


Таким образом, у многих больных шизофренией защитно- 
приспособительные реакции со стороны слизистой носа по“ 


132 





МОЖНО СЧИТ 

1] защи 
Зистой носа 
более резке 
кататониче‹ 





нижены. Особенно резкое угнетение защитных реакций чаще 
наблюдается при кататонической форме, при длительном 
течении шизофрении. Угнетение двигательной активности 
эпителия носа и изменения РН носового отделяемого надо 
рассматривать как следствие шизофренического процесс 
Улучшение двигательной активности эпителия носа и измс- 
нения РН носового отделяемого надо рассматривать как 
следствие динамики шизофренического процесса. Улучшение 
двигательной активности мерцательного эпителия носа после 
амитал-кофеинового растормаживания объясняется тем, что 
при этом, по-видимому, происходит стимуляция ретикулярной 
формации мозгового ствола, некоторое восстановление ней- 
ро-гуморальной регуляции функций слизистой оболочки 
носа. 


На основании произведенных исследований и наблюдений 
можно считать: 


1) защитно-приспособительные реакции со стороны сли- 
зистой носа у многих больных шизофренией понижены; наи- 
более резко защитные реакции слизистой носа угнетены при 
кататонической и гебефренической формах; 


2) атрофические изменения со стороны носа развиваются 
при кататонической и гебефренической форме шизофрении; 


3) при развитии кататонического ступора двигательная 
функция эпителия носа бывает угнетена более резко, чем 
до развития ступора; 

4) амитал-кофеиновое растормаживание у некоторых 
больных наряду с улучшением психического состояния стиму- 
лирует двигательную активность мерцательного эпителия 
носа; 


5) при длительном течении кататонической, параноидной, 
гебефренической формы шизофрении имеет место повышение 
щелочности носового отделяемого. 
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ДИНАМИЧЕСКОЕ КЛИНИКО-ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕ- 
СКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ ДВИГАТЕЛЬНЫХ ФУНКЦИЙ 
У БОЛЬНЫХ КАТАТОНИЧЕСКОЙ ФОРМОЙ 
ШИЗОФРЕНИИ 


Ю. Б. НУЛЛЕР, Ю. А ТИРКЕЛЬТАУБ 
(Москва) 


Клиническая картина кататонических состояний, ведущи- 
ми в которой являются расстройства моторики, связанные 
с патологическими процессами в двигательном анализаторе, 
определяет целесообразность изучения у больных кататони- 
ческой формой шизофрении функциональной деятельности 
двигательной системы и ее мышечного аппарата и поиски 


адекватных для этого методов исследования. 

В свете этого, задачей настоящей работы являлось иссле- 
дование в динамике двигательных функций и установление, 
по возможности, клинико-патофизиологических корреляций 
у больных кататонической формой шизофрении при разных 
типах и на разных этапах течения болезни. 

Как показал опыт многих экспериментальных работ, 
оправданным приемом изучения тонких изменений функцио- 
нального состояния нервно-мышечного аппарата является 
электромиография, т. е. запись биотоков с отдельных мышц 
и мышечных комплексов. Электромиографический метод ши- 
роко используется в ‘клинической электрофизиологии, глав- 
ным образом в неврологической практике, для анализа раз- 
личных видов двигательных нарушений (Ю. С. Юсевич, 
1963: Ф. В. Бассин, П. И. Сидорова, 1965 и др.). В психиат- 
рии этот метод применяется в ограниченном объеме, в основ- 
ном для изучения ступоразных состоянии (А. Юс, 1957; 
Н. Н. Захарова, 1958; В. В. Савицкий, 1962; Н. П. Могилина, 
1967; И. Г. Вотмор и Р. Эллис, 1958; Г. Клод, 1958; А. Яник, 
1958 и др.). 

Из этих работ видно, что при исследовании психически 
больных, в частности больных кататонией, имеет значение 
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не только изучение самого моторного акта, но и анализ по. 
койного состояния мышц, отражающего уровень тоническогь 
напряжения нервно-мышечного аппарата. Исходя из Этого, 
исследование биотоков мышц у наблюдавшихся больных про- 
водилось нами при различных функциональных состояниях 
двигательной системы. 


Клиническая характеристика исследованных больных 


Клинико-психопатологически исследовано 39 больных ка- 
татонической формой шизофрении (16 мужчин и 16 женщин), 
из них патофизиологически обследовано 28 больных. 


Все больные были разделены по типу течения на две 
основных группы: с «периодическим» доброкачественным те- 


чением — 20 больных и с непрерывным прогредиентно-злока- 
чественным течением — 12 больных. 


Клинические и лабораторные исследования проводились 
динамически — до лечения, во время лечения и в процессе 


становления терапевтической ремиссии перед выпиской из 
стационара. 


У большинства наблюдавшихся больных острому дебюту 
олевания предшествовали изменения в характере и пове- 
дении, выражавшиеся в нарастающей замкнутости, вялости, 
затруднениях в учебе и работе, рассеянности с невозмож- 
ностью сосредоточиться, ослаблении привязанностей, сниже- 
нии настроения. Этому сопутствовали часто головные боли, 
расстройство сна и аппетита, плохое самочувствие, а также 
странности в поведении, нелепые и немотивированные по- 
ступки, появление необычного интереса к отвлеченным фило- 
софским вопросам с уходом от выполнения своих прямых 
обя ели место отрывочные 
› отравления, преследования, гипно- 


тического воздействия, явления ментизма, отдельные нестой- 
кие слуховые и 


обонятельные галлюцинации и дисморфофо- 
бические переживания. ие, . 


У другой части б 
ольных (в основном с «периодическим» 
течением) начало заб ( ы 


олевания характеризовалось острым 

образным, чувственно окрашенным бы отношения, Се. 

следования, воздействия и слуховыми галлюцинациями И 

и а ОИИЫИ, отдельными автоматизмами, прояв“ 
я на фоне растерянности, страха, тревоги. 


У четырех больных заболевание началось сразу же с ка- 
татонических проявлений. 
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В группе больных с «периодическим течением». 
кататонической формы 10 больных наблюдались в возрасте 
от 18 до 25 лет, 8 больных — от 95 до 35 лет и 9 больных — 
в возрасте 45 и 58 лет. Давность заболевания у трех больных 
была от 3 недель до нескольких месяцев, у 11 больных — от 
2 до 5 лет иу 6 больных — от 7 до 19 лет. 

Очерченные приступы заболевания на всем его протяже- 
нии до нашего исследования, в основном, характеризовались.- 
однотипностью клинических проявлений и только у трех боль- 
ных в одних приступах наблюдались субступорозные состоя- 
ния, а в других состояние определялось кататоническим воз- 
буждением. Галлюцинаторно-бредовые и онейроидные рас- 
строиства,‚ сопровождавшие кататонические состояния, у 
большей части больных были относительно стойкими, прояв- 
ляясь во всех приступах, в другой части случаев указанная’ 
психопатологическая симптоматика наблюдалась лишь в ог- 
дельных приступах. Ремиссии после этих приступов в боль- 
шинстве случаев отличались довольно высоким качеством 

и большой продолжительностью (от 6 месяцев до 5—6 лет). 

Патофизиологические исследования больных этой группы 
проводились у 6 человек в первом приступе заболевания, у 
остальных — в повторных приступах. Длительность приступов 
до начала исследования у большинства больных (14) коле- 
балась от нескольких дней до | месяца, у остальных боль- 
ных — от 1,5 до 3 месяцев. 

Эти приступы, как правило, определялись ступорозными и 
субступорозными синдромами и лишь у 2 больных проявля- 
лись в стойком кататоническом возбуждении. У 6 больных яв- 
ления заторможенности на протяжении приступа времени 
прерывались недлительным кататоническим возбуждением, 
иногда с гебефренными компонентами. Ступорозные состоя- 
ния были довольно глубокими, характеризуясь полной обез- 
движенностью со значительным повышением мышечного то- 
нуса вплоть до явлений оцепенелости, с симптомом «воздуш- 
ной подушки», каталепсией, часто искусственным кормлением 
через зонд, неопрятностью во всех физиологических отправ- 
лениях, полным мутизмом и т. п. Субступорозные состояния, 
как правило, были также достаточно и Вялый 
субступор наблюдался в единичных случаях. Кататонические- 

расстройства в большинстве случаев сопровождались либо» 
онейроидными нарушениями сознания с фантастическими 
переживаниями путешествий в космос, на другие галактики” 
и планеты, переживаниями военных катастроф, ем 
мира, картин из «потусторонней» жизни и т. п. либо отры- 
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вочными слуховыми и тактильными галлюцинациями и раз- 
личными по содержанию несистематизированными бредовыми 
идеями. Только у 4 больных эти приступы были чисто ката- 
тоническими, без сочетания с другой психопатологической 
симптоматикой. 

Больным с «периодическим» течением чаще всего приме- 
нялось лечение только френолоном, либо френолоном в ком. 
бинации с другими психотропными средствами, а иногда с 
инсулиновой терапией. Отдельным больным было проведено 
лечение мажептилом, аминазином, трифтазином (стелази- 
ном) и инсулином в сочетании с аминазином или тизерцином. 

Более чем у половины больных длительность приступов 
была от одного до 2,5—3 месяцев. Динамика обратного раз- 
вития психотической симптоматики у этих больных в процессе 
лечения была следующей. Первые признаки улучшения со- 
стояния при явлениях моторной заторможенности наблюда- 
лись между 4—6 и 10 днями лечения, когда снимался отказ 
от еды, мутизм, несколько уменьшались мышечная скован- 
ность, негативизм и восковая гибкость, растерянность и отре- 
шенность. К этому времени чаще всего исчезали и онейроид- 
ные, галлюцинаторные и бредовые расстройства. Заметное 
улучшение состояния наступало между 8—13 у одних и 18— 
25 днями лечения у других. Больные становились более под- 
вижными и активными, начинали проявлять интерес к про- 
исходящему вокруг них, мимика делалась более живой, од- 
носложные ответы на вопросы сменялись более свободной 
речью, больные становились доступнее, хотя контакт еще ос- 
тавался формальным, иногда включались в трудовые процес- 
сы. У некоторых появлялось сознание болезни и частичное 

критическое отношение к перенесенному приступу. Однако в 
этом период у больных еще оставалась известная медлитель- 
НОСТЬ, ВЯЛОСТЬ, безынициативность, недостаточная доступность 
и общительность, а У части из них отдельные галлюцинатор- 
ные или бредовые расстройства. В дальнейшем обычно на- 
блюдалось постепенно нарастающее улучшение состояния с 
полным исчезновением кататонической и другой психопатоло- 
гической симптоматики, но У некоторых в этот период отме- 
ия в состоянии с временными ухудшениями в 
о усиления явлений заторможенности. Устой- 
чивое улучшение наступало У одних между 15—25 днями ле- 
ЧаЧинь у прубих — между 30 и 50. днями. Полный выход из 
психотического состояния с появлением критического отно- 
ления к перенесенному психозу устанавливался на 30—40 
или 50—60 день от начала лечения. Обратное развитие бо- 
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лезненных явлений при состояниях возбуждения происходило 
несколько медленней и улучшение наблюдалось позднее. 


Ремиссии после описанных приступов в основном были 
хорошего качества (типа В), длительностью от шести меся- 
цев до полутора лет и продолжаются по настоящее время. 


У меньшей части больных с «периодическим» течением 
(в трети случаев), при длительности приступов от 3,5 до 
5,5 месяцев, динамика обратного развития болезни была зна- 
чительно более замедлена и растянута в сроках. Так, первые 
признаки улучшения состояния у этих больных появлялись на 
25—30 дни лечения и позже, более заметное улучшение от- 
мечалось чаще между 60—80 днями лечения. Стойкое же 
улучшение состояния устанавливалось, как правило, между 
90—110 днями, а полный выход из болезненного состояния 
наступал на 120—140 дни лечения. Иногда после выхода из 
психотического состояния при явлениях некоторой вялости, 
недостаточной активности и инициативности и неполной кри- 
тике к своему состоянию, а также для закрепления результа- 
тов предыдущей терапии, особенно больным и инициальной 
стадии болезни, проводилась недлительная инсулиновая те- 
рапия в гипогликемических дозах. 

Ремиссии у этих больных были разными по качеству: кро- 
ме ремиссий типа В, здесь наблюдались ремиссии типа ВС 
и С длительность их исчислялась только несколькими меся- 
цами. Кроме того у нескольких из этих больных были так на- 
зываемые «зашторенные» или псевдоремиссии, длившиеся от 
двух недель до месяца и лишь после повторного курса лече- 
ния наступили более устойчивые и лучшего качества ремис- 
сии. 

Среди больных, входящих во вторую группу с непрерыв- 
ным течением кататонической формы, 6 были в возрасте ст 
23 до 30 лет и 6 — от 33 до 41 года. Продолжительность за- 
‘болевания к началу исследования была весьма значительной: 
у 6 больных — от 6 до 10 лет, у 5 больных — от 13 до 20 лет 
и у одного больного — свыше 20 лет. 

Клиническая картина на протяжении многолетнего тече- 
чения заболевания У большинства больных характеризова- 
лась постоянным чередованием состояний ступора — субсту- 
пора и возбуждения и лишь у немногих была относительно 
однотипной с явным преобладанием состояний моторной за- 
торможенности. Галлюцинаторно-бредовые, вржЕ т. > 
хондрические и онейроидные расстройства, на м ке 
начале заболевания, проявлялись лишь частично в дальней 
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полностью. В 

Течение заболевания у больных этой группы в целом было 
неблагоприятным, с непрерывно-прогредиентным нарастанием 
выраженного шизофренического дефекта. Однако больше 
чем у половины больных в начале заболевания наблюдались 
относительно неплохие и довольно длительные ремиссии, ко- 
торые обычно наступали после первого и второго приступов. 
болезни, реже — после третьего и лишь затем течение стано- 
вилось непрерывным. У остальных больных непрерывное те- 
чение устанавливалось с самого начала болезни или через: 
2—4 года от его начала, в течение которых наблюдались 
обострения и улучшения состояния типа С—Д. 

Патофизиологические исследования у больных этой груп- 
пы проводились в основном на отдельных этапах заболева- 
ния — после би 10 лет течения процесса. Половина больных 
исследовались повторно — при последующих поступлениях в: 
больницу или через длительный срок (2—3 года) при непре- 
рывном пребывании в стационаре. 

Клиническая картина состояний, в которых проводились. 
исследования, в целом определялись у всех больных ступо- 
розными и субступорозными синдромами, но лишь у трети 
больных эти синдромы отличались стойкостью проявления, а 
У остальных состояния заторможенности прерывались состоя- 
ниями кататонического, кататоно-гебефренного или гебефре- 
нического возбуждения разной частоты и длительности. Сту- 
порозные явления в половине случаев протекали с мышеч- 
ным напряжением, явлениями восковой гибкости, мутизмом, 
негативизмом, неопрятностью, отказом от еды, но никогда не 
доходили до той степени выраженности, какая наблюдалась 
у больных первой группы. У другой половины этих больных 
определялся вялый субступор со значительно менее выражен: 
ными проявлениями заторможенности. Имевшие место ранее 
галлюцинаторные, бредовые и онейроидные расстройства на 
этом этапе болезни уже почти не наблюдались. 

Во время последнего стационирования больные этой груп- 
ОБ получали длительные многочисленные курсы лечения: 
различными психотропными средствами, применявшимися ча- 
сто, в связи с неэффективностью терапии, последовательно” 
один за другим. В период исследования половина больных 
находилась на лечении френолоном или комбинированном 
лечении френолоном с тизерцином, с галоперидолом, с ами- 
назином. Остальным больным применялось лечение одним: 
аминазином или в комбинации со стелазином, с лиогеном. 
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шем течении заболевания и чаще всего постепенно исчезали» 





18, / ДВ) 
заболева! 
кущего п] 

Мето 


исследова 
МыШечно] 
больного 
В фазе м 
Зв фаз 





В результате лечения у трети больных наступило некоторое 
улучшение состояния, которое только условно приближалось 
к типу С, ибо у этих больных имелась большая выражен- 
ность шизофренического дефёкта и была резко снижена, а 
порой и утрачена трудоспособность. 

У большей же части больных этой группы с непрерыв- 
ным течением в процессе многочисленных курсов лечения 
всеми современными методами никаких существенных коле- 
‹баний состояния в сторону улучшения не отмечалось на про- 
тяжении многих лет. Состояние большинства из них прибли- 
жалось к конечному или исходному с выраженным шШизо- 
френическим слабоумием, в основном апато-абулического ти- 
па, у двух больных с относительно небольшой давностью 
заболевания можно было предполагать все же наличие те- 
кущего процесса. 

Методика исследования. Электромиографические 
исследования производились в трех фазах: 1) в фазе полного 
мышечного покоя (расслабления); 2) во время готовности 
больного выполнить движение по словесному сигналу (т. е. 
в фазе мысленной «установки» больного на движение) и 
3) в фазе развернутого движения (разгибания кисти руки). 
Для этого использовались накожные пластинчатые электроды 
с межэлектродным расстоянием, равным 2 см. Электрод на- 
кладывался на двигательную точку общего разгибателя 

пальцев кисти (т. т. Ехёепз. 219. сотит.) руки. Регистра- 
ция ЭМГ производилась на 8-канальном электроэнцефало- 
графе ГДР с записью под копирку. На той же ленте одно- 
временно записывались пульс, дыхание, у части больных 
также КГР и ЭЭГ в биполярных отведениях затылок — лоб, 
темя — лоб и монополярном — центр — ухо. Оценка данных 
ЭМГ производилась по следующим параметрам: 1) наличие 
и выраженность миотоков в первой и второй фазах, при этом 
специальное внимание обращалось на возрастание миотоков 
во второй фазе по сравнению с первой; 2) выраженность, 
длительность и общая структура «залпов» миотоков в 
третьей фазе развернутого движения. Учитывалось также 
наличие и выраженность изменений пульса и дыхания, а так- 
же КГР и фоновой электрической активности (в случаях, где 
они регистрировались). Однако, ввиду явной недостаточности 
материала по данным исследования этих двух последних по- 
казателей, мы их в настоящей работе не касаемся. 

Результаты ЭМГ-исследовании. Анализ элек- 
тромиографических данных, проведенный дифференцирован- 
но по указанным выше трем фазам функционального состоя- 
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ния нервно-мышечного аппарата, показал следующее. В фазе 
покоя у подавляющего большинства больных отмечалось зна. , 
чительное усиление биотоков разгибателя кисти по сравне. 


\ 





г 
нию с нормой. Если у здоровых испытуемых, по литератур- 29# | Н 
ным и нашим собственным данным, в фазе мышечного рас- #1 
слабления при аналогичных условиях регистрации миотокя ВЕ 
либо совсем не регистрируются, либо являются низко-ампли- А 
тудными (25—30 микровольт), единичными или с частотой д 0" 
до 15—30 гц, тоу 22 обследованных больных из 28, миотоки Е 
«покоя» значительно превышали указанные величины, чо 
свидетельствовало о выраженном тоническом напряжении у: 
исследуемых мышц и практическом отсутствии или затрудне- 
нии их расслабления. В двух исследованиях, проведенных у 
больных в состоянии каталепсии, можно было наблюдать как 
ЭМГ покоя из «напряженной» превратилась в «нулевую», со- мого и 
ответственно тому, как состояние выраженной кататониче- растяну 
ской ригидности у этих больных сменялось мышечной рас- рактере 
слабленностью. Во второй фазе, т. е. во время мысленной ЛИСЬ Ст 
подготовки к движению, у 23 больных, т. е. у значительного ОДНОТИП 
большинства — отсутствовали или были слабо выражены из- рактере 
менения (возрастание) биотоков на ЭМГ по сравнению с нием от 
предыдущей фазой, тогда как у большинства здоровых лиц наружи; 
при сигнале подготовиться к движению, наблюдается либо Резу, 
появление, либо заметное усиление миотоков по сравнению Примени 
с фазой мышечного расслабления. Можно допустить, однако, НИЯ Г 
что у отдельных больных, у которых изменения могли быть, лице ру 


обнаружить их при обычном визуальном анализе было труд- 
но из-за «напряженной» фоновой фазы покоя. Прежде чем боль 
касаться третьей фазы — самого двигательного акта, необ- ЪНЫХ 
ходимо отметить, что у 13 больных движения были пассив- 
ными, т. е. не самостоятельными или полупассивными, когда 


движения совершались больным лишь после того, как к его Код 
руке прикасался экспериментатор. У остальных 15 больных В 
движения были активными. У 19 больных, независимо от И р 
того активным или пассивным было движение, выявились _ 
отклонения от нормы, которые выражались чаще всего в сла- 


бой очерченности, чрезмерной растянутости или деформации, 


характерных для нормального движения — «залнов» миото- 

ков. В нижеприведенной сводной таблице 1 даны в цифрах м 
количественные соотношения нарушений ЭМГ по разным фяа- ь 
зам, у всех обследованных больных. 

Таким образом, у большинства обследованных больных к 
ЭМГ оказались нарушенными во всех трех фазах. Из-за не- ЗП 
достаточного расслабления в первой фазе, отсутствия види- о 
Г а 





я Таблица 1 
КОЛИЧЕСТВЕННЫЕ СООТНОШЕНИЯ НАРУШЕНИЙ ЭМГ 
В РАЗНЫХ ФАЗАХ У ВСЕХ ОБСЛЕДОВАННЫХ БОЛЬНЫХ 





Нарущения ЭМГ в фазе | Нарушения ЭМГ в фазе | Нарушения ЭМГ в фазе 
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больных 
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мого усиления миотоков во второй фазе и слабоочерченных 
растянутых залпов миотоков в третьей фазе, различие в ха- 
рактере ЭМГ по отдельным фазам у многих больных оказа- 
лись стертыми, вследствие чего их ЭМГ имели монотонный, 
однотипный характер. Следует отметить, что различий в ха- 
рактере описанных нарушений ЭМГ у больных с возбужде- 
нием от больных со ступорозными состояниями, мы не об- 
наружили. 

Результаты анализа обнаруженных отклонений в ЭМГ 
применительно к двум основным, выделенным по типу тече- 
ния группам больных, представлены в нижеследующей таб- 
лице. 

Из таблицы видно, что число нормальных показателей у 
больных с «периодическим» течением во всех трех фазах 


Таблина 2 


КОЛИЧЕСТВЕННЫЕ СООТНОШЕНИЯ НАРУШЕНИЙ ЭМГ 
В РАЗНЫХ ФАЗАХ У БОЛЬНЫХ С ПЕРИОДИЧЕСКИМ 
И НЕПРЕРЫВНЫМ ТЕЧЕНИЕМ БОЛЕЗНИ ДО ЛЕЧЕНИЯ 
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выше, чем у больных с непрерывным течением. Различия 
между группами выступают более отчетливо в фазе расслаб. 


ления не только по количеству, но и по степени нарушения, 
Однако, если проанализировать приведенные в таблице циф- 
ры по количеству неправильных результатов, то они в обоих 
группах окажутся близкими, особенно во второй и третьей 
фазах. 

Приведенная ниже таблица показывает, как измени- 
лись цифры тех же показателей ЭМГ, при исследовании их 
У больных по окончании основного курса лечения или в про- 
цессе его. 


Таблица 3 
ИЗМЕНЕНИЯ ЭЛЕКТРОМИОГРАФИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
ПО ОТДЕЛЬНЫМ ФАЗАМ У БОЛЬНЫХ С РАЗНЫМ ТИПОМ 
ТЕЧЕНИЯ БОЛЕЗНИ В РЕЗУЛЬТАТЕ ПРОВЕДЕННОГО 
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Сопоставление настоя 
вает на то, что в групп 
нием соотношение норм 
леи после лечения изме 


щих цифр с предыдущими указы- 
е больных с «периодическим» тече- 
альных и патологических показате- 
нилось в обратном направлении го 
сравнению с долечебным периодом, вследствие чего у подав- 
ляющего большинства больных этой группы данные ЭМГ по 
всем трем фазам оказались нормальными. У больных с не- 
прерывным течением также возросло количество нормальных 
показателей в динамике лечения, но в основном, в фазе дви- 
жения. В первых же двух фазах число нормальных показа- 
телей увеличилось незначительно и соотношения остались 
прежними, т. е. с явным преобладанием патологических 
ЭМГ. Таким образом, различия между группами больных с 
«периодическим» и непрерывным течением болезни после 


проведенного лечения выявились весьма отчетливо и хотя 
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АИ Ва фаз, но особенно проявились при иссле- 
довании фа окоя (расслабления) и фазы подготовки, т.е. 
тех фаз, которые характеризуют бо 


лее тонкие нк Е 
нического характера. те нарушения то 


В дополнение < 
фр. белу и к расшифровке приведенных в таблице 
ц Нее. = ны что выраженность динамики и сте- 
пен Е рый: ации ЭМГ в результате лечения варьировала у 
Е г НЕХ И соответствовала, в основном, динамике 
кататонических проявлений. У двух больных из группы с 
и с 
ПЕРО тЫ м течением не отмечалось вообще заметной 
динамики ЛГ-показателей в сторону нормализации. У них 
можно оыло огметить лишь относительную нормализацию 
одной из фаз при недостаточном или полном отсутствии ее 
в остальных двух фазах. Клинически у них наблюдались 
длительные затяжные приступы заболевания с медленным вы- 
ходом в ремиссию, у одной из них вначале типа «зашторен- 
ной». У одной же больной с «периодическим» течением и хо- 
рошей ремиссией типа Б, при отчетливой нормализации 
ЭМГ в фазах покоя и движения, не отмечалось изменений 
миотоков в фазе подготовки, как и до лечения, хотя вегета- 
тивные реакции (см. ниже) были выражены значительно, как 
до, так и после лечения. Из группы же больных с непрерыв- 
ным течением, наоборот, 4 больных обнаружили относительно 
заметное улучшение ЭМГ-показателей по всем фазам в ре- 
зультате лечения. У двух из них динамика проявилась вполне 
отчетливо. Это совпадает с отмеченным в клинике у этих 
больных известным улучшением психического состояния с 
исчезновением на разное время кататонических расстройств 
и даже выходом в недлительную ремиссию невысокого каче- 
ства. 7 
Результаты исследования сердечного рит- 
ма и дыхания. Исходя из данных Крога, Линдхарда и 
других, наблюдавших изменения сердцебиений и ритма ле- 
точной вентиляции у здоровых испытуемых при создании ‚у 
них «установки» на физическую работу (т. е. готовности к в 
у сследовали у наших больных часто- 
полнению работы), мы ис ме 
ов фазе подготовки к движению, 
ту пульса и дыхания именн 2 
стри частоты пульса и дыхания в ту и дру- 
регистрируя изменение Е а 
ю к их исходным величинам в фазе 
гую сторону, по отношени х ис? ь 
2 . т этих исследований показали, 
мышечного покоя. Результаты т челов © 
что количество нормальных показателен, . -. 
й оты пульса и дыхания в фазе под- 
раженных изменений част 
беих групи до лечения, значительно 
ПОВАР. ЭМГ-показателями. Если последние 
выше по сравнению с 
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отмечались лишь у 5 человек из 28, то отчетливые изу 
пульса были выявлены у 14, а дыхания у 15 Человек в 
половины из всех обследованных больных. Это указы! не 
то, что вегетативный компонент подготовительной к И 
нию фазы оказался у больных той и другой группы ое 
) лече- 
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Рис. 1. Б 
„1. Больная И - 

рН Пе: шизофрения, кататоническая 
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‚› высокоамплитудных миопотенциалов во вре- 


<залповый» 
характер миотоков во время движения. 
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ния более мобильным, «опережающим» моторный компонент, 
что соответствует существующим в физиологии представле- 
ниям о взаимоотношении вегетативных и двигательных ком- 
понентов ориентировочного или условного рефлекса. С дру- 
гой стороны, данный вегетативный компонент оказался менее 
лабильным, по сравнению с двигательным, при исследовании 
его в динамике лечения, и не только у больных с непрерыв- 








Рис. 2. Больная Л. Диагноз: шизофрения, кататоническая 
форма с непрерывным течением. 
А — до лечения, в состоянии ступора. ЭМГ в фазах покоя и подготовки — одно- 
типная; деформированный «залп» миотоков во время движения; Б — после дли- 
тельного лечения, в состоянии незначительного (внутрибольничного) улучшения. 


Миотоки в фазах покоя и подготовки остаются однотипными, во время движения 
характер миотоков нормализуется, приближаясь к «залповому». 
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ным, но и с «периодическим» течением. Это обстоятельство по 
всей вероятности связано с непосредственным влиянием пси. 
хотропных средств, большинство из которых при длительном 
применении в средних и больших дозах более или менее зна- 
чительно и длительно понижает интенсивность вегетативных 
реакций, как об этом свидетельствуют специальные исследо- 
вания, проведенные ранее одним из нас. Вместе с тем у от- 
дельных больных из группы с «периодическим» течением, об- 
наруживших значительное улучшение психического состояния 
по окончании лечения, можно было наблюдать, наряду с 
ЭМГ-показателями, отчетливое возрастание, по сравнению с 
долечебным периодом, и вегетативных реакций. 


Заключение 


ЭМГ-исследования, проведенные у больных кататониче- 
ской формой шизофрении, в разных фазах функционального 
состояния нервно-мышечного аппарата, выявили существен- 
ные отклонения в двигательной функции у подавляющего 
большинства обследованных больных до лечения. Эти откло- 
нения выражались в значительном повышении, по сравнению 
с нормой, амплитуды и частоты биотоков исследуемых мышц 
в фазе расслабления, отсутствии их заметного усиления во 
время подготовки к движению и слабо выраженных, растяну- 
тых и деформированных «залпах» миотоков в фазе разверну- 
того движения. 

Различия в степени выраженности указанных нарушений 
У больных с разными типами течения проявлялись более ог- 
четливо в фазе расслабления и были незначительны в фазах 
подготовки и самого движения. После проведенного лечения 
различия в характере ЭМГ-показателей у больных с разным 
типом течения оказались значительно более выраженными и 
проявились весьма отчетливо в фазах покоя и подготовки 
к движению, так как в результате лечения у большинства 
больных с «периодическим» течением ЭМГ-показатели нор- 
мализовались во всех трех фазах, в то время как в группе 
больных с непрерывным течением нормализация ЭМГ была 
менее отчетливой и наблюдалась главным образом лишь В 
фазе самого движения. 

Таким образом, фазы расслабления и мысленной подго- 
товки к движению, как фазы, характеризующие уровень го- 
нуса нервно-мышечного аппарата и его колебаний под влия- 
нием импульсов из центральной нервной системы, оказались 
более точным индикатором патологического процесса и его 
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динамики у обследованных нами больных. Особенно важным 
показателем следует считать электромиограмму фазы под- 
готовки к движению, динамика которой в результате лечения 
у больных с «периодическим» течением оказалась наиболее 
отчетливой. Напротив, вегетативный компонент этой фазы, 
будучи значительно чаще выраженным у больных до лечения, 
по сравнению с двигательным, не обнаружил закономерного 
усиления после лечения, что, по-видимому, является резуль- 
татом снижения вегетативной реактивности под непосредет- 
венным влиянием психотропных средств. 

Проведенные исследования позволяют установить извест- 
ные корреляции между клиническими проявлениями при раз- 
ных типах (а также на разных этапах) течения кататониче- 
ской формы шизофрении и нарушениями функционального 
состояния двигательного аппарата. 

Электромиография, наряду с другими методами исследо- 
вания, указывает на выраженные различия между «периоди- 
ческой» кататонической формой и кататонией, текущей непре- 
рывно и злокачественно. Эти различия, обнаруженные в при- 
веденных исследованиях, убедительно подтверждают, что тип 
течения является одним из ведущих показателей, наиболее 


отражающим нарушения в биологических процессах, лежа- 
щие в основе шизофрении. 

ЭМГ-исследования могут быть в определенной мере ис- 
пользованы в качестве дополнительного показателя измене- 
ния состояния для прогностической оценки течения заболева- 


вия у больных кататонической формой шизофрении. 
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ДИНАМИКА КЛИНИЧЕСКИХ И НЕКОТОРЫХ 
ПАТОФИЗИОЛОГИЧЕСКИХ ПОКАЗАТЕЛЕЙ 
У ДЛИТЕЛЬНО БОЛЕЮЩИХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
ПОД ВЛИЯНИЕМ ТРУДОТЕРАПИИ 


А. С. ГЕРАСИМЕНКО 
(Днепропетровск) 


Трудовая терапия различных форм психических заболева- 
ний, в частности шизофрении на поздних этапах ее течения, 
все еще не нашла достаточно полного освещения в литеря- 
туре. По данному вопросу имеется еще много противоречий, 
эмпиризма и общих теоретических предположений. Вместе с 
тем мы почти не располагаем конкретным материалом о при- 
менении различных видов трудпроцессов, о показаниях и про- 
тивопоказаниях для них, о дозировке и эффективности, о ди- 
намике клинических и патофизиологических проявлений и их 


корреляции, о механизмах физиологического действия труда 
как лечебного фактора. 


Наша работа является 
сов на основе изучения вл 
тельно болеющих шизо 
тых дверей», 
ски больных. 


Учитывая длительный опыт существования открытых отде- 
лений в Васильковской психиатрической больнице Днепро- 
петровской области (Т. М. Виленский; А. С. Герасименко и 
А. П. Чуприков; А. П. Чуприков), в 1959 г. нами была осуще 
бслуживания больных, в а 
щая преемственная цепь и 
ое беспокойное отделение — открыто 


попыткой освещения этих вопро- 
ияния трудотерапии на лиц дли- 
френией, в связи с системой «откры- 
как одного из элементов реадаптации психиче- 


Хх с малой компенсацией расстроист® 
психики — открытое отделение санаторного типа — Сы 
житие для выписанных и трудоустроенных больных (посл 
нее с 1962 г.). 


В настоящей 


ие 
работе основной задачей является изучен 
динамики клинич 


ло- 
еского состояния и некоторых патофизио 
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гических показателей у длительно болеющих шизофренией 
под влиянием различных видов трудотерапии, в комплексе с 
интенсивной психотерапией на различных этапах реадапта- 
ции. Для решения этих задач мы разделили все трудпроцес- 
сы на два принципиально различных вида: 

1) коллективные разнообразные трудсвые процессы, свя- 
занные с пребыванием на свежем воздухе, с передвижением 
на значительные расстояния, с частым переключением вни- 
мания и нерегламентированным темпом (разнообразные 
сельскохозяйственные работы в составе бригады на поле, в 
саду, в огороде, надворные хозяйственные и строительные ра- 
боты); 

2) однообразные трудовые процессы в составе бригады 
в помещении, с нерегламентированным темпом и не связан- 
ные с передвижением и частым переключением внимания (ра- 
боты в мастерских по ремонту белья, одежды и обуви, вяза- 
ние драночных щитов и др.). 

Как первый вид трудпроцессов, так и второй назначались 
продолжительностью в 4 и 7 часов. 

За главный критерий оценки психического состояния боль- 
ных принимались клинические проявления болезни, которые 
изучались в течение длительного времени (от 1 года до 
5 лет). Основными клиническими тестами служили различные 
проявления активной деятельности больных, эмоциональная 
настроенность, галлюцинаторно-параноидные переживания. 

Тщательное круглосуточное наблюдение за больными и 
регистрация изменений в их поведении осуществлялись с по- 
мошью специально подготовленного медперсонала. 

Дополнительно нами проводились следующие исследо- 
вания: 

1) визуальная способность определения геометрических 
фигур с периметром в 20 см и их зарисовка; 

2 способность к дифференцировке тактильно-кинестети- 
ческих раздражений путем активного обведения геометриче- 
ских фигур указательным пальцем правой руки, при закры- 
тых глазах (активная кинестезия) ; 

3) исследование кинестезии по методике С. Ф. Семенова 

(см. «Журнал невропатологии и психиатрии им. С. С. Кор- 
сакова», № 4, 1954); 

4) ассоциативный эксперимент по А. Г. Иванову-Смолен- 
<кому. 

Исследования проводились до включения больных в тру 
дотерапию, после трех дней применения первого вида трудо- 
вых процессов, а затем после трех дней применения второго 
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вида, продолжительностью в4 и 7 часов. В заключение об. 
следование проводилось после 9—3 дней бездеятельности. 
Для наблюдения и обследования нами были отобрано 
122 больных шизофренией, болеющих 10 и более лет. Из них 
мужчин — 50, женщин — 79, преимущественно в возрасте от 
30 до 50 лет. В беспокойных закрытых отделениях размеща- 
лось 67 больных, в открытых отделениях для больных с ма. 
лой компенсацией расстройств психики — 36 ив открытых са- 
наторных отделениях — 19 больных. 
До поступления в Васильковскую психиатрическую боль- 
ницу все больные не менее трех раз находились на стацио- 
нарном лечении в других психиатрических больницах. По 
длительности непрерывного пребывания В больнице на время 


ак: от | до 9 лет — 
лет — 39, от 11 до 20 лет— 


По формам шизофрении наши бо 
следующим образом: с галлюцинато 
наблюдалось 100 больных, из них 
мами: у 29 из них были выявлены 
У 12 — кататонические симптомы, 
вости и застывания в одной позе. 

По типу течения и ста 
сификацию по Д. Е. Мелехов 
раноидной формой шизофрении распределялись так: а) не- 
прерывно-развивающий: 

с затяжным подос 


образный активно-прогредиентный процесс без полных ремис- 
сий — у 56 больных. 


Кататоническая форма диагностировалась у 21| больного, 
ИЗ НИХ со сложными синдромами — 19 (выраженные галлю- 
цинаторно-параноидные переживания или сочетание галлю- 

переживаний и симптомов дурашли- 
вости). 

По типу течения и стадии болезни больные кататониче- 
ской ф й ии распределялись так: а) непрерывно 
вно-прогредиентный процесс с затяжным 
подострым течением — т волнообразный активно-прогре- 
диентный процесс без полных ремиссий — у 17 больных. 

Гебефреническая форма наблюдалась у Г больного, с вы- 
раженными галлюцинаторно-параноидными включениями, с 
волнообразным активно-прогредиентным типом течения, в 
стадии постпроцессуального дефекта с дезорганизацией це- 


льные распределялись 
рно-параноидной формой 
50 со сложными синдро- 
симптомы дурашливости, 
У 9 — симптомы дурашли- 


ленаправленной деятельности. 
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Все больные в стадии 


о затухания подострых явлений и 
постпроцессуального дефекта размещались в спокойных от- 
крытых отделениях. 

При круглосуточном наблюдении за состоянием больных 
до начала трудотерапии у 42 отмечалась выраженная отри- 
цательная эмоциональная настроенность, отгороженность, 
напряженность, подозрительность, враждебное отношение к 
персоналу, окружающим больным и родственникам, агрес- 
сивность. У .89 отмечалось отсутствие спонтанной полезной 
цвигательнои активности или спонтанного продуктивного 
речевого контакта, выраженная заторможенность движений 
и речи ——у 66, двигательные стереотипии — у 6, галлюцина- 
торно-параноидные переживания — у 120 больных. При по- 
казе геометрических фигур были выявлены наруше- 
ния дифференцировки зрительных восприятий в различной 
степени у 43 больных. Ответы больных были «не знаю», «тоже 
самое» или отмечались ошибки в названии фигур, даже при 
подсказках экспериментатора. Из этих больных половина не 
могла правильно нарисовать лежащую перед ними фигуру. 
При исследовании активной кинестезии до трудотерапии 
отмечались нарушения дифференцировки тактильно-кинесте- 
тических раздражений в различной степени у большинства 
больных, что выражалось в невозможности и затруднении 
активного обведения, затруднений дифференцировки тре- 
угольника от квадрата, овала от круга, а также замедлении 
узнавания. При замедлении узнавания нашим больным тре- 
бовалось несколько активных обведений для правильной 
дифференцировки фигуры. Иногда различные виды наруше- 
ний встречались у одного и того же больного. 

При пассивной кинестезиометрии у всех больных до нача- 
ла трудотерапии отмечались те или другие нарушения кине- 
стезии, у преобладающего числа больных они в той или дру- 
гой совокупности обнаруживались у одних и тех же больных. 
Все расстройства кинестезии мы подразделили на грубые и 
менее выраженные, которые встречаются и У здоровых лиц 
за пределами оптимального для узнавания времени движе- 
ния по данным С. Ф. Семенова, В. М. Микей. Среди наибо- 
лее грубых нарушений кинестезии у наших больных мы нахо- 
дили: невозможность и затруднение дифференцировки, еди- 
ничные узнавания, дополнение кинестетического образа, неза- 
конченность и избыточность контуров, патологическая про- 
дукция в виде бредового истолкования образа и иллюзий 
при словесном отчете и при зарисовке. К менее выраженным 
расстройствам кинестезии мы отнесли сужение диапазона оп- 
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тимального для узнавания времени движения,  неустойчи. 
вость узнавания и персеверации. 


Затруднение и невозможность дифференцировки заклю. 
чалась в воспроизведении кинестетического раздражителя в 
отчете и зарисовке как движения по кругу, в затруднении 
узнавания, искажении образа, узнавании по типу более про- 
стой фигуры и изменении положения фигур. 


Персеверации чаще проявлялись в ложном узнавании 
формы пассивного движения по образу предыдущей формы 
движения, или в зарисовке данных для распознавания раз- 
ных фигур, в «мерцательном» застревании (чаще единичном) 
или в форме группового застревания и т. д. 

При ассоциативном эксперименте у наших больных 
(84 обследованных) было выявлено увеличение латентного 
периода, преобладание ответов низшего качества, многослов- 
ные ответы и другие нарушения. У 18 больных в связи с му- 
тизмом провести это исследование не удалось. 

При применении трудотерапии первого вида (типа сель- 
скохозяйственных работ), продолжительностью в 4 часа, а 
для больных с менее грубыми психопатологическими и пато- 
физиологическими расстройствами, которые находились в от- 
крытых отделениях, продолжительностью 7 часов, отмечалась 
наиболее выраженная тенденция к уменьшению напряжен- 
ности психопатологической симптоматики и к повышению ка- 
чества патофизиологических показателей. Клиническое улуч- 
шение проявлялось в уменьшении напряженности, отрица- 
тельной эмоциональной настроенности, в повышении спонтан- 

ной полезной двигательной и речевой активности, в умень- 
шении заторможенности и дезактуализации галлюцинаторно- 
параноидных переживаний. У больных с более грубыми па- 


рушениями такие нарушения становились менее выраженны- 
ми. 


, 


Тенденция к улучшению клинических проявлений и дан- 
ных патофизиологического обследования у наших больных 
при применении второго вида трудпроцессов (труд в мастер- 
ских) продолжительностью 4 и 7 часов была менее выраже- 
на, причем у пожилых и ослабленных больных с менее гру- 
быми психопатологическими и патофизиологическими нару- 
шениями, а также у больных с большей выраженностью этих 
нарушений, но физически крепких, такая тенденция была 
более выражена при продолжительности трудпроцессов вто- 
рого вида до 7 часов. Негативизм, как правило, исчезал бы- 
стрее при трудотерапии второго вида. 
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При состоянии бездеятельности тенденция к улучшению 
ютсутствовала, а зачастую данные психопатологического и па- 
тофизиологического обследования ухудшались, за исключе- 
нием отдельных больных, для которых предшествовавшая 
физическая нагрузка была явно преувеличена и приводила 
к усталости. Было отмечено, что улучшение данных ассоциа- 
тивного эксперимента у больных наступало позже, чем клини- 
ческое улучшение, а улучшение данных кинестезиометрии на- 
ступало еще позже и свидетельствовало о более полном 
и более стойком улучшении клинического состояния больных. 
При ухудшении психического состояния сразу же обнаружи- 
вались грубые нарушения кинестезии. 

По результатам психопатологического и патофизиологиче- 
ского обследования при применении различных видов труд- 
процессов, всех больных можно было разделить на три груп- 
пы. 

Первая группа — 70 человек. Больные с менее выражен- 
ной напряженностью психопатологической симптоматики, с 

малой выраженностью, или отсутствием заторможенности 
движений и речи, и с менее выраженным дефектом. При пя- 
тофизиологическом обследовании в этой группе больных пос- 
ле трудотерапии отмечалось: улучшение результатов ассоци- 
ативного эксперимента и кинестезиометрии при применении 
первого вида трудпроцессов (у 31 больного); улучшение дан- 
ных ассоциативного эксперимента при первом виде трудпро- 
цессов, в то время как данные кинестезиометрии оставались 
без выраженных изменений (у 19) или улучшались при вто- 
ром виде трудпроцессов (у 8); данные кинестезиометрии улуч- 
шались при первом виде трудпроцессов, а данные ассоцизтив- 
ного эксперимента оставались без выраженного изменения (у 
4 больных) или улучшались при втором виде трудпроцессов 
(у 8). Улучшение клинического состояния при соответствую- 
щих видах труда было наиболее выражено. В этой группе 
‘преобладали больные с галлюцинаторно-параноидной фор- 
‘мой шизофрении и больные кататонической формой _шизо- 
‘френии со сложными синдромами и волнообразным активно- 
прогредиентным типом течения. ; 
Вторая группа — 33 человека. Больные с более выражен- 
ной напряженностью психопатологических симптомов, с боль- 
шей заторможенностью движении и речи и деградациеи лич- 
ности. При патофизиологическом обследовании у этой группы 
больных. сотмечадосви супушение т оовиияь «ассопиитавна 
эксперимента и кинестезии при втором виде ее 
{У 20 больных) или же кинестезия при этом оставалась без 
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выраженных изменений (у 11); улучшение данных кинесть- 
зии отмечалось при втором виде трудпроцессов, а данные 
ассоциативного эксперимента оставались без выраженных из. 
менений (у 2). Улучшение клинического состояния было ме- 
нее выражено, чем у больных первой группы. В этой группе 
преобладали больные галлюцинаторно-параноидной формой 
шизофрении (30 из 33), независимо от типа течения болезни, 
однако, среди больных с непрерывно развивающимся актив- 
но-прогредиентным типом течения преобладали больные со 
сложными синдромами (11 из 15). 

Третья группа — 19 человек. Больные с наиболее выра- 
женной деградацией личности и с наибольшей напряжен- 
ностью психопатологической симптоматики и заторможен- 
ностью движений и речи. При патофизиологическом обследо- 
вании улучшения результатов ассоциативного эксперимента 
и кинестезиометрии не отмечалось. Однако, клинически мож- 
но было отметить некоторое увеличение активности и смяг- 
чение психопатологических симптомов. В этой группе преоб- 
ладали больные галлюцинаторно-параноидной формой шизо- 
френии (13 из 19) с волнообразным типом течения, со слож- 
ным синдромом. 

Среди больных кататонической 


формой шизофрении преоб- 
ладал волнооб 


разный тип течения со сложным синдромом 
(5 ‚из 6). Среди больных галлюцинаторно-параноидной фор- 
мой шизофрении, с непрерывно развивающимся активно-про- 


гредиентным типом течения все больные (4 человека) были 
со сложными синдромами. 


На основании анализа полученных результатов мы при- 


шли к убеждению, что трудотерапия первого вида является 
более эффективной при правильной ее дозировке и постепен- 
ном повышении нагрузки. Второй вид трудотерапии менее 
эффективен и должен применяться в общем комплексе лече- 
ния на первом его этапе. Однако, в зависимости от нсихиче- 
ского состояния, степени деградации личности, физического 
развития и возраста, этот этап трудотерапии не является обя- 
зательным для каждого больного. 

Для лечения исследуемых больных мы применили труд 
продолжительностью в4и7 часов, в течение 5 месяцев 
(май—сентябрь). Из 129 больных наступило стойкое улучше- 
ние (продолжительностью более одного года) у 32 больных 
и нестойкое (продолжительностью от 1 до 6 месяцев) У 
14 больных. Из них 10 было выписано и трудоустроено. 
36 больных переведены на следующий этап реадаптации (из: 
закрытых отделений в открытые и санаторные). 
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Из трудоустроенных продолжали работать в течение 
3 лет —4 человека, периодически работал — 1 человек, удер- 
живались в домашних условиях — 3, вновь поступили в боль- 
ницу — 2 человека. 

У 73 больных отмечалось внутриотделенческое улучшение: 
они стали мягче, доступнее контакту, исчезла подозритель- 
НОСТЬ И враждебная настроенность, улучшилась спонтанная 
активность, появился интерес к окружающему, однако готов- 
ность к бредообразованию и актуальность галлюцинаторно- 
параноидных переживаний уменьшилась незначительно. 

Среди выписанных больных преобладали больные галлю- 
цинаторно-параноидной формой шизофрении (9 из 10). Из 
4 трудоустроенных и продолжающих работать 3 человека 
были с параноидным типом дефекта и один с психопатопо- 
добным. 

Во всех приведенных наблюдениях дезактуализация гал- 
люцинаторно-параноидных переживаний наступала позже, 
чем улучшение в эмоционально-волевой сфере и зачастую 
длительно сохранялась готовность к бредообразованию. 

Таким образом, трудотерапия длительно болеющих шизо- 
френией является эффективным средством лечения, особен- 
но при применении разнообразных коллективных видов труд- 
процессов на свежем воздухе, связанных с большим объемом 
физических движений и частым переключением внимания. 
Грудотерапия с применением однообразных трудовых процес- 
сов, малоактивных в физическом отношении, в помещении — 
менее эффективны и могут применяться на первом этапе ле- 
чения как средство вовлечения больных в трудпроцессы и как 
переходное звено в общем комплексе лечения, с целью более 
постепенной тренировки физиологической подвижности основ- 
ных нервных процессов. р * 

Трудотерапия с постепенно усиливающейся физической на- 
грузкой и сложностью трудовых процессов вместе с посте- 
пенным приближением больных и внебольничным условиям 
жизни (открытые отделения) восстанавливает и закрепляет 
трудовые навыки и социальные связи больного, подготавли- 
вают его к жизни вне больницы, т. е. является необходимыми 
условиями социальной реадаптации больных с затяжным 
течением шизофрении. : 

Длительно болеющие шизофренией не являются безна- 
дежной категорией больных. Продуманная и рациональная 
трудовая терапия, культтерапия и постепенное приближение 
больных к внебольничным условиям жизни под контролем 
объективных методов исследования дают возможность до- 
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стигнуть ремиссии в течение болезни, закрепить ее и 
сировать дефект психики, и, таким образом, облегчит 
за больными, значительно уменьшить затраты на их 
жание и лечение. 


компен, 


Ь Уход, 
содер- 
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СЕРОТОНИН КРОВИ И ЭКСКРЕЦИЯ 5-ОКСиинНДол- 
УКСУСНОЙ КИСЛОТЫ У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ. 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ТИПА ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 


Л. И. ЛАНДО 
(Москва) 


В последние годы внимание исследователёй привлек от- 
крытый Раппопортом, Грином и Пейджем (1948) новый био- 
генный амин-серотонин (5-окситриптамин), обладающий мно- 
гогранным физиологическим действием. 

Наивысшая концентрация серотонина в центральной 
нервной системе обнаружена в гипоталамической области — 
в ретикулярной формации мозгового ствола. 

Было показано, что парентеральное введение серотонина 
непосредственно в желудочки мозга или его предшествен- 
ника (5-окситриптофана) оказывает центральное действие. 
Установлены также изменения психического состояния чело- 
века и поведения животных под влиянием лекарств, изменяю- 
щих содержание серотонина в центральной нервной системе. 

В настоящее время имеется ряд гипотез, объясняющих 
роль серотонина в деятельности центральной нервной систе- 
мы, однако роль его окончательно не установлена. 

Серотонин образуется из аминокислоты триптофана при 
гидроксилировании и декарбоксилировании. Триитофан под 
действием триптофан-гидроксилазы превращается в о-гидро- 
окситриптофан. Затем под действием декарбоксилазы 5-окси- 
тринтофана образуется 5-окситриптамин-серотонин. 

Основным ферментом, расщепляющим серотонин, являет- 

а. 
ы о Фельдштейн, Хогланд и Фримен при по- 
мощи флуорометрического метода кре о И ОДеКаниЯ 
серотонина в сыворотке крови и экскрецию э-оксииндолуксус- 
ной кислоты в моче больших групп больных, страдающих 
хронической и острой шизофренией. Этими исследованиями 
не было установлено статистически достоверных изменении в 
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содержании серотонина в крови и экскреции 5-оксииндолук. 
сусной кислоты. В результате этого авторы приходят к за. 
ключению об отсутствии связи между серотонином и шизо- 
френией, а также тяжестью течения заболевания и обменом 
серотонина. 

В дальнейших исследованиях Фельдштейна, Хогланда и 
Фримена (1961) с введением радиоактивного серотонина 
группе здоровых добровольцев и хроническим больным ши- 
зофренией было показано отсутствие заметной разницы в 
экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты (содержащей Сн) 
между обследуемыми группами. Это привело авторов к пред- 
положению об отсутствии изменений в активности моноами- 
ноксидазы у больных шизофренией. 


В серии работ Юс, Ласковска, Зимны (1958, 1959, 1961, 
1963) с использованием биологического метода определения 
серотонина были установлены выраженные колебания, умень- 
шение среднего значения серотонина сыворотки крови у 
больных шизофренией по сравнению со здоровыми людьми, 
а также определенный параллелизм между динамикой пси- 
хотической симптоматики и уровнем серотонина сыворотки 
крови независимо от обследуемых нозологических единиц 
Различий в динамике содержания серотонина крови при ост- 


рых экзогенных психозах и шизофренией установить не уда 
лось. 


По данным автора высокое содержание серотонина в кро- 
ви наиболее часто наблюдалось у больных с выраженным 


напряжением психического состояния и снижение при ето 
ослаблении. 


Было высказано предположение, что преходящее повыше- 
ние уровня серотонина сыворотки крови связано с одновре- 
менным повышением его концентрации в мозгу. При ремис- 
сии, либо при выздоровлении уровень серотонина в мозгу 
также нормализуется. Наблюдаемая связь повышенного 
содержания серотонина в сыворотке крови и острой психоти” 
ческой симптоматики не является характерной для опред? 
ленной патологии, а отражает общую реакцию на воздеист- 
вие различных патогенных факторов, вызывающих острое 
психотическое состояние. 

Следует отметить, что Бускаино и Стефанаки (1957) при 
исследовании методом хроматографии на бумаге не нашли 
отклонений в содержании серотонина в моче больных шизо- 
френией по сравнению с нормой. Между тем, в исследования” 
Тодрик, Тет, Маршалл (1960) было установлено повышенне 
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содержания серотонина в тромбоцитах больных различны- 
ми стадиями шизофрении. 


В 1962 г. А. Ф. Скугаревский, обследуя большую группу 
больных разными формами шизофрении, установил, что со- 
держание серотонина в крови, определяемое биологическим 
методом, у большинства больных снижено. Наиболее выра- 
женное снижение имелось у больных кататонической и гал- 
люцинаторно-параноидной формами шизофрении и менее вы- 
раженное при простой и гебефренной форме и у больных с 
хроническим течением процесса. У больных параноидными 
формами не отмечено разницы по сравнению со здоровыми. 

По данным этого же автора суточная экскреция 5-окси- 
индолуксусной кислоты у больных шизофренией с острым те- 
чением выше, чем у здоровых людей. 


А. М. Базанова и А. М. Корнетов в 1964 г., обследуя 
100 больных различными формами шизофрении, нашли, что 
диапазон колебаний серотонина в крови (определяемого био- 
логическим методом) значительно шире, чем у здоровых лю- 
дей. Также было показано, что у больных шизофренией в 
основном преобладают низкие цифры содержания серотони- 
на крови по сравнению с нормой. 

Противоположные изменения уровня серотонина крови 
(пользуясь тем же методом) у больных шизофренией были 
получены в 1965 г. Р. Г. Месхи. По ее данным содержание 
серотонина крови у большинства больных шизофренией по- 
вышено по сравнению со здоровыми. Автором былс обнару- 
жено значительное колебание уровня серотонина крови у 
больных шизофренией. 

У больных с хроническим течением процесса были полу- 
чены низкие показатели серотонина крови. Особенно подчер- 
кивается значение характера процесса. Наиболее высокие 
показатели серотонина крови были получены у больных с ост- 
рым психомоторным возбуждением. У больных с наличием в 
картине болезни эмоционального оскудения содержание серо- 

| снижено. с 
г. и установить какой-либо ао ана. 
мости между формами шизофрении и уровнем рото а 
В й лоты у большинст- 

Выделение же 5-оксииндолуксусной кис у 
ва было снижено и также обнаруживало значительные коле- 
бан ‘равнению с контролем. 

а фа с хроническим течением шизофренического про- 
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вали высокие показатели 5-оксииндолуксусной Кислоты, в р. 


острых случаях наблюдалась обратная картина. р. 
Наши исследования (Л. И. Ландо, Ю. Л. Захарьин я НИ 
Л. Б. Крупенина, 1962) по изучению содержания серотонина ло 


крови биологическим методом показали заметное увеличение 
среднего содержания его уровня у больных шизофренией по 


0 
сравнению с контрольной группой больных сосудистыми за- =. 
болеваниями головного мозга с психическими нарушениями фр 
и группой здоровых людей. Однако вследствие большого раз- де: 
маха колебания индивидуальных величин в группе больных НЫ 
шизофренией, эта разница статистически была недостоверна. ра 

Наиболее высокое содержание серотонина установлено у 
больных с резким психомоторным возбуждением с неболь- С 
шим сроком заболевания, хотя у ряда больных шизофренией вл. 
состояние возбуждения не сопровождалось повышением со- и 
держания серотонина в крови. и. 
Не было обнаружено зависимости содержания серотонина уда. 
в крови у больных шизофренией от характера ведущего син- О 
дрома в картине заболевания, а также от возраста больных веле 
и длительности процесса. ни 
Значительное количество работ, посвященных исследова- боль 
нию обмена серотонина У больных шизофренией, основано забо 
на учете экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты, Луче 
По мнению ряда исследователей 5-оксииндолуксусная кис- Лева: 
лота является главным метаболитом серотонина. В 
‚ Изменение выделения 5-оксииндолуксусной кислоты с мо- были 
чей у больных шизофренией как в сторону увеличения Щой 
(А. Ф. Скугаревский, 1962: Бенерджи и Агарвал, 1958; Масу- Конт, 
да, Слонекер, Дорпат, 1960), так и уменьшения (Р. Г. Месхи, й 
1965; Хавербек, Сиордсма, Терри, 1956; Лейтон, 1958; Фор- й Н 
рест, 1959) отмечено в сравнительно небольшом числе работ. оо 
Значительно в большем количестве исследований не найдено Кой | 
существенных отклонений в экскреции 5-оксииндолуксусной Та 
кислоты у больных шизофренией по сравнению с нормой Жани, 
(Бускаино и Стефанаки, 1957—1958; Сано, 1958 и др.; Кур- Но 
зон, 1958; Фильдштейн, Хогланд, Фримен, 1958, 1959, 1961; поро 
Ачесон, Пауль, Томлинзон, 1958; Сано, 1958; Лауер, 1958 и чи 
др; Копин, 1959; Флейшакер и Ланкастер, 1959; Консбрух и д 
Фауст, 1960; Бандис, Лахк, Вана, Вирт, 1962; Аллегранца, (в В 
Бози, Брюно, 1963, 1965). К аналогичным выводам приходят фоок 
в ряде работ Брюне, Химвич (1961, 1962), Брюне, Пшайдт им 
(1961) не отмечали существенных особенностей в экскреции В 
5-оксииндолуксусной кислоты у больных шизофренией, меж- и 
ду тем обнаружили, что экскреция 5-оксииндолуксусной кис- а 
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лоты увеличивается при утяжелении течения заболевания у 
ряда больных с внезапной вспышкой заболевания. Увеличе- 
ние экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты предшествова- 
ло вспышке психотического состояния. 


В работах Хусак и Дурко (1961, 1965) также не наблюда- 
лось существенной разницы средних значений суточной экс- 
креции 5-оксииндолуксусной кислоты в моче больных шизо- 
френией по сравнению со здоровыми. Однако, колебания вы- 
деления 5-оксииндолуксусной кислоты от часа к часу у боль- 


ных шизофренией, по сравнению с нормой, были заметно вы- 
ражены. 


Следует отметить также данные, полученные Д. Бускаино 
и Стефанаки (цитируется по В. М. Банщикову и Г. В. Столя- 
рову, 1961), изучавших выделение 5-оксииндолуксусной кис- 
лоты с использованием метода хроматографии. Авторам 
удалось отметить некоторые особенности в экскреции 5-окси- 
индолуксусной кислоты. По их данным, средние суточные 
величины экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты у больных 
шизофренией несколько выше, чем У здоровых людей и у 
больных с другими формами психических, а также нервных 
заболеваний. Но интересным явилось то, что при анализе по- 
лученных данных в зависимости от формы и давности забо- 
левания выявлялись определенные различия. 


Так, у свежезаболевших шизофренией средние показатели 
были значительно выше, чем у здоровых людей, а при боль- 
шой давности заболевания заметно снижены по сравнению с 
контролем. 

Наиболее высокие средние значения экскреции 5-окси- 
индолуксусной кислоты наблюдались у больных кататониче- 
ской формой шизофрении. 

Таким образом, данные литературы, касающиеся содер- 
жания серотонина в крови у больных шизофренией, доста- 
точно пестры, вместе с тем, исследованиями большинства ав- 
торов не отмечено существенных изменений экскреции 5-ок- 
сииндолуксусной кислоты у них. 

В литературе мы не нашли данных, касающихся обмена 
серотонина у больных в зависимости от типа течения шизо- 
френического процесса. 

В связи с этим мы рассмотрели полученные нами данные 
в этом аспекте. 

Нами было изучено содержание серотонина в крови у 
187 больных и суточная экскреция 5-оксииндолуксусной кис- 
лоты у 83. 
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У 66 больных было периодическое течение заболевания 
(первая группа), а у 121 — непрерывное — параноидная _ 
65 (вторая группа), ядерная — 56 (третья группа). Мужчин 
было 120, женщин — 68. Возраст больных колебался от 17 
до 52, большинство (145 больных) было в возрасте от 20 до 
40 лет. Давность заболевания до | года была у 47 больных, 
от | до 2 лет —у 29, от 3 до 5—у 39 и свыше 5 лет—у 
72 человек. 


Состав контрольных групп по возрасту и полу был соот- 
ветственно сходен с больными шизофренией. 


Больные шизофренией и контрольные группы находились 
на одинаковом пищевом режиме. Здоровые люди большую 
часть дня были среди больных. 


Серотонин в крови определялся биологическим методом 
на изолированной ободочной кишке крысы по методу Дал- 
глиша и др. (1953), 5-оксииндолуксусная кислота по методу 
Юденфренда и др. (1953). 

Из обследуемых нами 66 больных с периодическим типом 
течения заболевания у 47 содержание серотонина в крови 
не выходило за пределы колебаний, установленных на здо- 
ровых людях. У 6 больных, 4 из которых находились в с0- 
стоянии возбуждения, отмечались высокие цифры содержяа- 
ния серотонина в крови. Особенно резкое увеличение содер- 
жания серотонина р крови (100 мкг%) отмечалось у боль- 
ного с небольшим сроком заболевания в состоянии резкого 
психомоторного возбуждения. У 13 больных в разных клини- 
ческих состояниях, у большинства которых заболевание бы- 
ло большой давности, отмечалось снижение содержания серо- 
тонина в крови. 

Сбор суточной мочи У наших больных в связи с их 
тяжелым клиническим состоянием был крайне затруднен. 
Содержание 5-оксииндолуксусной кислоты в суточной моче 
могло быть определено только у 25 больных. Экскреция 
5-оксииндолуксусной кислоты за 94 часа определялась обыч- 
но в течение 3 суток подряд (в таблице приведены средние 
данные). Суточная экскреция 5-оксииндолуксусной кислоты 
У большинства больных периодической шизофренией не от” 
личалась от цифр здоровых людей. У 4 больных наблюда- 
лось увеличение экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты, 
из них 2 были в состоянии возбуждения и 2 в депрессивном 
состоянии. Колебания выделения 5-оксииндолуксусной пареЬй 
ты как для всей группы в целом, так и у отдельных больных 
периодическими формами шизофрении были более выраж 
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ны, чем у здоровых людей. Как. видно 
сравнении средних величин со 


и экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты, полученных для 
всей группы больных шизофренией с данными двух конт» 
рольных групп, не обнаруживалось достоБерных изменений. 

При анализе полученных данных содержания серотонина 
в крови и экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты в группе 
больных периодической шизофренией в зависимости от кли- 
нических вариантов и состояния больных во время исследо- 
вания выявилось, что относительно более высокие величины 
содержания серотонина в крови обнаруживались у больных 
онейроидной кататонией, особенно у больных с первым ост- 
рым приступом возбуждения и наиболее низкие —у цирку- 
лярных больных, находящихся в депрессивном приступе 
(таблица 2). 

Статистическая обработка полученных данных не выяви- 
ла достоверных изменений за исключением статистически 
значимого увеличения содержания серотонина у больных в 
маниакальном приступе по сравнению с больными в депрес- 
сивном приступе. 

В экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты не найдено за- 
кономерных изменений по рассматриваемым нами клиниче- 
ским вариантам. 

У большинства (у 42 из 65) больных параноидными фор- 
мами шизофрении содержание серотонина в крови было в 
пределах, наблюдаемых у здоровых людей (таблица 1). 
У 7 больных наблюдалось увеличение содержания серотони- 
на, большинство из них в период обследования были  воз- 
буждены, злобны, напряжены; у 16 больных содержание 
серотонина было снижено, большинство из.них были с боль- 
шой давностью заболевания, многократно стационировались, 
повторно лечились нейролептиками. 

Экскреция 5-оксииндолуксусной кислоты у большинства 
(36 из 38 обследованных больных) не отклонялось от уста- 
новленной нами нормы и только у 2 больных была повышена. 

Как видно из таблицы {1 не было получено заметных от- 
клонений в содержании серотонина в крови и экскреции 
5-оксииндолуксусной кислоты мочой у больных параноидны- 
ми формами шизофрении по сравнению с контрольными груп- 


пами. 

При анализе материала в зависимости от клинических 
вариантов течения параноидной шизофрении и состояния 
больных во время обследования также не отмечалось до- 
стоверных изменений. Привлекало внимание относительно 
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из таблицы 1, при» 
держания серотонина в крови 
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Таблица 1 


















































ох 5-оксииндолуксусная кислота 
а Серотонин в мкг % в мг в сутки 
|] Е 
Е Обследуемые ЕЕЕ иль 5 мы р 
- 
т 6,3 = 0,65 (25)" ТГ 05 
брокачественным ремити- | 66 6,4 +1, >0,1 р >9, 
1 ое НИ ры (‹периодиче- (0,2— 100,0) у > (1,7— 13,8) у 
ские“ формы) >0,2 у > 0,5 
И 
П | Больные с прогредиентным приступооб- | 65 5,5 = 0, 81 И 5,5 = 0,37 (38) >01 
разным СЫ типом тече- (0,46 —41,2) | [У >0,2 (2,2 — 12,2) В 
ния (параноидные формы) 
Ре ы И 0.9 а 
Ш Больные со злокачественным типом тече- 56 1-Е №40 1 Ш 02 5,5=0,42 (20) Ш ол 
ния („ядерные“ формы) (0,75 — 60,4) 1\ т (3,0 —9,9) УРА, 
Контроль 
1У | Здоровые лица 35 5,4 0,34 Ш 
ЯЗ у >01 р те (19) ге >0,1 
[1 Ю , — , ЮО 
\У| Больные другими психическими заболе 2 5 
В ‚0 =0, 81 6.5 
ваниями } 5 = 0,50 (20 
(0,78 — 20,0) (1,9 —10, 120) 
ее . 
* В скобках отмечено количество обследованных. 
Диркулярная изофрения Он ейр оидная кататония \ а бин 
я 2 2 |=) [==] |= = |=) > = д 
= = =] = = я я 55 
о. В Зо са | © 





Таблица 2 


СОДЕРЖАНИЕ СЕРОТОНИНА В КРОВИ И ЭКСКРЕЦИЯ 
5-ОКСИИНДОЛУКСУСНОЙ КИСЛОТЫ У БОЛЬНЫХ 
ПЕРВОЙ ГРУППЫ 





Клиническиё 
варианты 


Обследуем ые 


Число обсле- 
дованных 


Серотонин 
в мкг % 


5-оксииндолук- 
сусная кислота 
в мг в сутки 





Муш 


Муш 





Циркулярная шизофрения 


& | 
я 
о 
= 
3 
е | 
ха | 
я 
[5 
СВ 
я 
= | 
я 
о 
>. 
= 
Ф 
я 
о 





Г. Вся группа 


| А. Больные в состоянии воз- 


буждения 


В первом приступе 


| В повторных приступах 


Б. Больные в ступоре и суб- 
ступоре 


В первом приступе 

В повторных приступах 

П. Вся группа 

Больные в депрессивно-бре- 


довом состоянии 


Больные в маниакально-бре- 
довом состоянии 





у 
со 





9,6 + 3,46 
(0,2— 100,0) 


1 

ПР >0,1 
10,8 = 5, 64 
(0,2 — 100,0) 


14,3 + 8,6 
(0,2— 100,0) 


5,0 = 1,39 
(1,0— 25,0) 
Р >0,2 


5,9 +0, 84 
(1,.0—9,4) 


А 
БР >0,2 


6,0 + 1,20 
(1,0 —9,4) 


5,7 
(2,5-8,0) 
4,1+0,38 


7,6 +1,5 (7)* 
(2,5— 13,8) 


1 
ПР >0,2 


6 Жт.5 (1) 
(2,5— 13,8) 


8,5 (4) 
Вил 


6,2 
(2,5 — 13,8) 


5,8-50,64 (18) 


(0,8— 10,0) | (0,7—10,0) 


3,9. 0,42 
(0,8 —9,1) 


7,0 = 0,96 
(4,0— 10,0) 
Р >0,01 


5,80, 64 (18) 
(0,7—10,0) 





* В скобках дано количество обследованных. 








<большее повышение содержания серотонина в крови у боль. 


ных с паранойяльным вариантом. (таблица 3). 
У большинства больных (37 из 56) так называемой ядер. 
ной шизофренией содержание серотонина в крови не Откло- 


-нялось от установленной нами нормы, у 6 больных, находя- 


щихся в состоянии ступора с большой давностью заболева- 
ния, было повышено и у 13 больных с большой давностью 
заболевания и многократными курсовыми лечениями нейро- 
лептиками снижено. Экскреция 5-оксииндолуксусной Кислоты 
У всех обследованных больных ядерными формами шизофре- 
нии не отклонялась от нормы. 

При сравнении средних величин всей группы больных 
ядерными формами шизофрении с данными контрольных 
групп не обнаруживалось закономерных изменений (таб- 
лица 1). 

При рассмотрении полученных данных в зависимости от 
клинических вариантов и состояния больных во время иссле- 
дования также не было выявлено закономерных изменений. 
Отмечалось лишь заметное увеличение содержания серото- 
нина в группе больных с гебефренным приступом (таблица 4). 

Представляло интерес рассмотреть полученные данные в 
зависимости оттипа течения шизофренического процесса. Как 
отмечено закономерных измене- 
ний в содержании серотонина крови и в экскреции 5-оксиин- 


ови получено у больных, находя- 


ом состоянии по сравнению с больными, 
находящимися в депрессивном состоянии. 


ваннями Юс, Ласковска, Зимный (1963), Р. Г. Месхи (1965). 
Вместе с тем, согласно нашим данным, статистически зна- 
чимой разницы в содержании серотонина в крови и экскре 
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Таблица 3 
СОДЕРЖАНИЕ СЕРОТОНИНА И ЭКСКРЕЦИЯ 
5-ОКСИИНДОЛУКСУСНОЙ КИСЛОТЫ У БОЛЬНЫХ 
ВТОРОЙ ГРУППЫ 








Серотонин 


5-оксииндолуксусная 
в мкг % 


Обследуемые кислота в мг в сутки 





Число 
обследо- 
ванных 


Муш Меш 





С преобладанием галлюцина- 
ций 


1. Вся группа 


Больные в первом остром 
приступе 


Больные в 
приступах 


повторных 


П. Вся группа 


С преобладанием Среда 
Паранойяльным 


Парафренным 





12 


24 


29 


18 
и 





5,2+0,91 
(0,47—29,5) 


п Р>0,5 


5,141,14 
(0,52—13,0) 


5,3 +1,28 
(0,47—29,5) 
р: 0;5 


5,741.43 
(0,46—41,2) | 


7,1+2, 22 
(0,49—41,2) 
3,4+0,71 
(0,46—7,9) 
Р>0,1 





* В скобках дано количество обследованных. 


5,4+0,37 (17)* 
(2,7— 0,37) 


тре 
А 


6,0 (3) 
(5,4—6,9) 


5,3+0,44 (14) 
(2,7-9,3) 


5,310, 54 (21) 
(1,80- 10,2) 
5,2+0,45 (11) 
3.3. 8,2 
5,421.04 (10) 


(1,8—10,2) 
Р>0,5 


ции 5-оксииндолуксусной кислоты как между больными с 
разными типами течения шизофрении, так и между ними и 
контрольными группами не получено. 
Наблюдался большой разброс колебаний в группе боль- 
ных шизофренией, особенно с периодическим 
сравнению с контрольными группами. 


течением, по 


Эти данные также находятся в соответствии с литератур- 
ными. Оценивая результаты многочисленных исследований и 
собственные данные, касающиеся обмена серотонина по учету 
содержания его в крови и экскреции. 5-оксииндолуксусной 
кислоты, можно заключить, что обмен серотонина в организ- 
ме в целом у большинства больных шизофренией заметно не 
изменен. 

Вместе с тем имеется ряд весьма веских фактов, могущих 
свидетельствовать о возможности нарушения обмена серо- 


16% 








Таблица 4 


СОДЕРЖАНИЕ СЕРОТОНИНА В КРОВИ И ЭКСКРЕЦИЯ 
5-ОКСИИНДОЛУКСУСНОЙ КИСЛОТЫ У БОЛЬНЫХ 
ТРЕТЬЕЙ ГРУППЫ 





| 











ь | Серотонин |5-оксииндолуксус- 
Клинические - Е ная кислота в мг 
Обследуемые ве г в сутки 
варианты ВЫ 
ЕЁ 
тн Муш Муш 
“Люцидная кататония 
1. Вся группа...| 27 | 7,3+2,22 |4,8+0,38 (9)* 
(0,8—60,4) (3,4—6,6) 
1. < 1 и 
Й Р>0,5 п Р>0,05 
Больные с возбуж- 
г ар 8 |4,7+0, 74 5,1 (4) 
(1,9—8,0) (3,7—6,6) 
Больные без воз- 
буждения....| 19 | 8.5+3,9 |4,6+0, 55 (5) 
| (0,8—60,4) (3,4—6,3) 
>20, — 
П. Вся группа. . 29 |6,6+1,86 |6,2-+0,67 (11) 
'(0,72—50,0)| (3,8—9,9) 
Другие формы „ядерной“ шизоф- 
\ рении 
р Простая 
| НОЯ 19 |4,1:0,59 6,4+0, 63 (10) 
| (0,72—9,6) | (3,8—9,9) 
| ы Р>0,5 А Р>0,5 
| Ранняя параноидная 
т ео 5 |4,6+0,75 3,9 (1) 
| (3,0—6,8) 
А ь р.20,1 
| Гебефренная 
| В и, 5 |18,4:9,59 = 
| 6% 50,0) 
В Р>0,1 














* 
В скобках указано количество обследованных. 
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Таблица 5 
СОДЕРЖАНИЕ СЕРОТОНИНА В КРОВИ И ЭКСКРЕЦИЯ 
5-ОКСИИНДОЛУКСУСНОЙ КИСЛОТЫ У БОЛЬНЫХ 
С РАЗНЫМ ТИПОМ ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 





5-оксииндолуксусная 


Серот. 
ротонин В Мкг % | кислота в мг в сутки 


Обследуемые 


Число 
обследо- 


ванных 





Муш Муш 





а 
[=] 


Больные с доброкаче- 6,41, 51 6,3—0,65 (25)* 


ственным ремитирую- (0,2—100,0) (1,7—11,8) 
к. Р>0,5 


щим типом течения | 
(„,периодические“ 
формы) 


п Р20,2 


Больные с прогредиент- 5,50, 81 5,5=0,37 (38) 
ным  приступообраз-| (0,46—41,2) 
ным поступательным Р-0,5 
типом течения (пара- а ео 
ноидные формы) 


| Больные со злокачест- | 7,1=1,40 
венным типом течения (0,75—60,4) 
(„ядерные“ формы) 














* В скобках указано количество обследованных. 


тонина при психических заболеваниях. В этом плане следует 
указать, в первую очередь, на изменение психического состоя- 
ния людей и поведение животных при введении лекарствен- 
ных веществ, изменяющих содержание серотонина в централь- 
ной нервной системе, на близкое сходство химического строе- 
ния серотонина с рядом психотомиметических веществ и др. 

Все эти факты делают правдоподобным предположение 
об избирательной локализации нарушений обмена серотони- 
на в центральной нервной системе, возможно в отдельных 
функционально важных Участках мозга больных шизофре- 


нией. 


Возможно, что наблюдаемое нами увеличение содержания 


серотонина в крови при острых психических состояниях, со- 
провождающихся возбуждением, является результатом как 
изменившимся соотношением между свободной и связанной 
формой серотонина в центральной нервной системе, так на- 
рушения проницаемости гемато-энцефалического барьера, из- 
менениям активности ферментных систем и других факторов. 


т 











Незначительные изменения в экскреции 5-оксииндолуксус- 
ной кислоты между больными с различными типами течения 
и клиническими проявлениями болезненного процесса, воз- 
можно, в какой-то степени стоят в связи с точкой зрения 
Шурдсма (1959), что выделение 5-оксииндолуксусной кисло- 
ты с мочой отображает общий индекс образования серото- 
нина в организме, главным образом, содержание серотонина 
в кишечнике, а не в мозгу и тем, что по данным Эрспамера 
(цитировано по Бускаино и Стефанакки, 1958) только около 
3—4 содержащейся в моче 5-оксииндолуксусной кислоты 
образуется за счет серотонина мозга. Однако, нужно учесть, 
что подобные отношения указаны для здорового организма, 
и то, что 5-оксииндолуксусная кислота не является единст- 
венным метаболитом серотонина. 

Таким образом, у больных шизофренией по сравнению с 
контрольными группами не обнаружено статистически досто- 
верных изменений в содержании серотонина крови и экскре- 
ции мочей 5-оксииндолуксусной кислоты. 

У больных с периодическим типом течения заболевания 
имелся наибольший разброс в показателях серотонина крови 
и величинах экскреции 5-оксииндолуксусной кислоты. 

Наиболее высокое содержание серотонина в крови име- 
лось у больных с первым острым приступом онейроидного 
возбуждения и у больных с гебефренным вариантом, а на- 
именьшее —у больных циркулярной шизофренией в состоя- 
нии депрессии и у больных с парафренным синдромом. 

Статистически достоверное увеличение содержания серо- 
тонина крови имелось в группе циркулярных больных, нахо- 
дящихся в маниакальном приступе по отношению к больным 
в депрессивном. 

Каких-либо закономерных изменений в экскреции 5-окси- 
индолуксусной кислоты в зависимости от характера течения 


процесса, клинического состояния больных нами не обнару- 
жено. 
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СОСТОЯНИЕ СЫВОРОТОЧНЫХ БЕЛКОВ КРОВИ 
У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ 
ОТ ТИПА ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 


Л. И. ЛАНДО 
(Москва) 


В последнее 10-летие благодаря широкому внедрению в’ 
клиническую практику исследования белков методом электро- 
фореза и в частности — микроэлектрофореза появилось зна- 
чительное количество работ, посвященных изучению белкс- 
вого состава сыворотки крови больных шизофренией. 

Эти исследования значительно расширили и углубили 
представления о состоянии белковой картины сыворотки кро- 
ви больных шизофренией (Н. Н. Лаптева, 1956; О. А. Шишо- 
ва, В. М. Блохина, 1956; Л. И. Ландо, 1959; С. М. Лифшиц, 
Б. А. Ройтбург, 1958; Р. И. Чумбуридзе, 1965; М. К. Цаунз, 
М. Я. Упениецоэ, 1961; А. А. Порошина и др., 1962; В. Н. Ко- 
зырев, 1965; Г. Узунов, Б. Иорданов, 1959; С. Словик, 1964; 
Н. Хонда, 1956; Ф. Пазолини, 1956; А. Скоппа и Ф. Вентра, 
1956; И. Фуита, 1960; С. Бракенридж и соавторы, 1962; Деп- 
чинский и соавторы, 1963). 

Установленные в клинике особенности форм течения шизо- 
френического процесса ставят вопрос о необходимости изуче- 
ния биологических особенностей этих форм. Однако, в литера- 
туре пока имеются лишь отдельные работы, посвященные это- 
му вопросу. 

В литературе мы не встретили работ, отражающих изме- 
нение белковой картины крови У больных шизофренией в свя- 
зи с формами течения. Мы рассмотрели раннее и вновь полу- 
ченные данные в этом аспекте. 

Нами было изучено общее содержание белка и белковых 
фракций в сыворотке крови 295 больных шизофренией. У 90 
больных было периодическое течение заболевания; у 135— 
непрерывное (параноидная — 69, ядерная — 66). Мужчин бы- 


175. 


ло 158, женщин — 67. Возраст больных колебался от |7 до 
54 лет, большинство (171 человек) было в возрасте от 90 до 
40 лет. Давность заболевания до | года была у 54 больных: 


от 1 до 2 лет—у 40, от 3 до 5 лет — у 51 и свыше 5 лет—у 
80 человек. 

В качестве контрольных групп были использованы данные 
обследования 30 здоровых лиц и 26 больных другими психи. 
ческими заболеваниями. 

Состав контрольных групп по возрасту и полу был соот. 
ветственно сходен с больными шизофренией. 

Больные шизофренией и контрольные группы находились 
на одинаковом пищевом режиме. Здоровые лица большую 
засть дня были среди больных. 

Содержание общего белка и соотношение белковых фрак- 
ций в сыворотке крови определялось по методу, описанному 
в предыдущей работе (Л. И. Ландо, 1959). 

У больных с периодическим типом течения заболевания об- 
щее содержание белка сыворотки крови колебалось от 6.4 
до 9,2 г %, у большинства (70 из 90) находилось в пределах, 
наблюдаемых у здоровых лиц, у 15 больных было выше 8,1 г % 

иу 5 — ниже 6,5 г %. 

Содержание альбуминовой фракции сыворотки крови ко- 
лебалось в широких пределах — от 37,4 до 69,8%. У преобла- 
дающего большинства больных (57 из 90) наблюдалось умень- 
шение, у 32 не было отмечено отклонений и у одного больного 
имелось повышение содержания альбуминовой фракции. Ве- 
личина альбумино-глобулинового коэффициента точно отра- 
тт а характер изменений содержания альбуминовой фрак- 

Содержание а1-глобулиновой фракции колебалось от 2,6— 
13,1%, у преобладающего большинства больных (76 из 90) 
ре повышено, у 14 не было отмечено отклонений. 
еее аз-глобулиновой фракции колебалось от 5,5— 

‚30, У большинства было в пределах нормы, у 38 отмеча- 

лось увеличение и у одного больного — уменьшение. 

Содержание В-глобулиновой фракции у большинства боль- 
ных было в пределах, отмеченных для здоровых лиц, у $8 име- 
лось повышение и у 6 — снижение. 

Содержание у-глобулиновой фракции колебалось в широ- 

ких пределах — от 12,7 до 25,8%. 


большинства обсл я 
$ едованных (55) не было отмечено от 
клонений, у 29 больных на 


имелось увеличение и у 6 — снижение. 
„ри сравнении средних величин, полученных для всей 
группы больных периодической формой шизофрении, с данны- 
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фракции, вел 
ния асглобул 
стим Же В 
(таблица 2). 
Анализ бе 
От КЛИНИЧескс 
находящихся 


ми здоровых людей обнаруживалось статистически достовер- 
ное увеличение у больных общего содержания белка @1-, @2-, 
у-глобулиновых фракций, уменьшение содержания альбуми- 
новой фракции и величины А/Г коэффициента. 

При сравнении средних величин группы больных периоди- 
ческой формой шизофрении с данными контрольной группы 
психически больных не шизофренией обнаружилось: статисти- 
чески достовернсе увеличение у больных содержания 0ил-, 
<»-глобулиновых фракций, снижение альбуминовой фракции 
и величины А/Г коэффициента (таблица 1). 

При анализе полученных данных в зависимости от клини- 
ческих вариантов течения периодической шизофренией у боль- 
ных онейроидной кататонией по средним данным было уста- 
новлено достоверное уменьшение содержания альбуминовой 
фракции, величины А/Г коэффициента и увеличение содержа- 
ния о1-глобулиновой фракции сыворотки крови по сравнению 
с этими же величинами у больных циркулярной шизофренией 
(таблица 2). 

Анализ белковой картины сыворотки крови в зависимости 
от клинического состояния больного показал, что у больных, 
находящихся в состоянии кататонического возбуждения, по 
сравнению с больными без возбуждения, имелось увеличение 
общего содержания белка, всех глобулиновых фракций, 
уменьшение содержания альбуминовой фракции и величины 
АЛ` коэффициента. Изменения по средним данным статисти- 
чески достоверны за исключением содержания а:-глобулино- 
вой фракции. 

Аналогичный характер изменений в зависимости от клини- 
ческого состояния наблюдался у больных циркулярной шизо- 
френией. В маниакальном состоянии у больных часто имелось 
увеличение общего содержания белка, всех глобулиновых 
фракций, снижение содержания альбуминовой фракции и А/Г 
коэффициента по сравнению с больными с депрессивным син- 
дромом. Изменение содержания альбуминовой фракции, 
ол-глобулиновой и величины А/Г коэффициента были стати- 
стически достоверны (таблица 2). 

Представлял интерес рассмотреть полученные данные в за- 
висимости от первичности и повторности приступа. Наиболее 
выраженные изменения в белковой картине сыворотки крови 
имелись в группе больных с первым приступом кататониче- 
ского возбуждения. В этой группе отмечалось отчетливое сни- 
жение содержания альбуминовой фракции, величины А/Г ко- 
эффициента и увеличение общего содержания белка и всех 
глобулиновых фракций сыворотки крови. 
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Таблица 1 
и БЕЛКОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 


























Е 
И СООТНОШЕНИЕ ь И В КОНТРОЛЬНЫХ ГРУППАХ 
БЩЕГО БЕЛКА Е _ мы 
СОДЕРЖАНИЕ ы А БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ Белковые фракции в относительных процентах 
глобулины | 
Общий белок альбумины АЗЕбУИНИо 

Число ит 1 в в т глобулиновый 
обследо- а _ [| коэффициеят 

Обследуемые | 

Ге ванных М+ш Муш Муш Муш М+ш Маш | 








Группа 





49,5-0,62 | 7,1+0,21 |10,94+0,23 | 13,0-0,21 |19,5+0,30 1,00+0,02 











щим 90 |1,5=0,07 

оброкачественным ремитирую и 

1 и. (‚периодические формы) м я | | 
| 1 

у Р< 0,001 | „Р<0,001 |у Р<0,001 |1 0,1 


1 | | ра 
УР<0,01 [уР<0,001 у р<0,02 |1уР>0,5 220,1 |1 Р<0,01 


1 | 
у Р< 0,05 


| Вы 
у Р<0,001 


51,5-0,56 | 6,6=0,19 |10,26+0,21 12,7-0,16 | 19,0-0,30 | 1,07-0,02 | 























бразным 69 7,5=0,07 | И И 1 | 
ные с прогредиентным приступоо # | Р>0,1 [11Р<0,001 ПР> | Ир- И | 
п терь типом течения (параноид и р<0,001 | | м <0,00 Им Р>0,2 ПУ Р>0,2 |Р>0,2 Й Р>0,1 
ные формы | е- Пр. [И | | | 
| у 2< 0,001 ур<0,001 ур<0,001 ур>0,2 |\Р>0,2 | р<0,001 | 











51,1+0,61 6,7+0,24 |1 | 
66 |17,4=0,07 | в. ви 


я 
Ц | Больные со злокачественным типом течени Р>0,05 Ш Шр-0 05 Шр- | | 
И! ядерные" формы) № Р>0,5 м 05 [уР< 0,001 [уР>0,05 [уР>0,1 |уР>0,5 |Ш р>0,05 | 
| Иа Ш Ш | ь | 
2< 0,001 Шр< 0,001 [Ш р< Шр- Ш 
ПЕ р<о,01 | \ [У [у 2< 0,001 [ур>0,2 1/Р>0,2 | р< 0,001 
| | 


| | | | | 
| 
| | 


Контроль 





5. | ] | 
3,0+0,89 | 5,4-0,3 |9,8-0,42 | 13,3-+0,47 | 18,5+0,65 | 1,13-0,04 


26 | 
| 


| ГУ | Больные другими психическими заболевания- 
ми 








1,34-0,03 


30 |7,0-0,08 
] . 


В 
к 


У| Здоровые люди 











| 
57 | 
›2+0,56 |2,95+0,17 8,8=0,28 | 12,3--0,40 18,5-=0,31 
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ИЕ ОБЩЕГО БЕЛКА И СООТНОШЕНИЕ 
сы у БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 





Число 


Общий белок 











вгу 
Обследуемые обследо- 
ванных Муш 

Е 

[53 

> 

=. 

[| Больные с доброкачественным И 90  [17,5=0,07 
т течения („, периодические“ формы 5 > 
ипом теч („пер фор м р<0,00Г 

П Больные с прогредиентным приступообразным 69 7,5=0,07 
поступательным типом течения (параноид- И 
ные формы) [у Р< 0,001 

Ш | Больные со злокачественным типом течения 66 7,4-0,07 
(‚ядерные“ формы) 1 

пу“ Р >0,5 
Г р<0,01 
Контроль 

ГУ мая другими психическими заболевания- 26 1,540.14 

Здоровые люди 
30 | 7,0-0,08 
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Таблица 1 
БЕЛКОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 
И В КОНТРОЛЬНЫХ ГРУППАХ 

































Белковые фракции в относительных процентах 
| глобулины 
т альбумины Альбумино- 
% * 91 [1 В й глобулиновый 
‚ В Е коэффициент 
и Муш Муш Муш М+ш М+ш 
о < = = 
м 49,5-—0,62 | 7,1=0,21 10,94-+0,23 | 13,0=0,21 19,5=0,30 | 1,00-0,02- 
ыо, | 
1 1 1 1 а Бра: т , 
ес 1уР<0,01 1уР<0,001 |, Р<0,02 1уР20,5 |уР>0,1 ПУ Р<0, 01 
| 1 1 1 1 1 1 
уР< 0,001 уР<0,001 у р<0,001 уР>0,1 уР<0,05 | у Р<0,001 
51,5+0,56 | 6,6=0,19 |10,26+0,21 1270,16 | 19,0+0,30 1,07+0,02 
+0,07 РИ: И Про И ШОУ Па 
а 1МР20,1 1уР<0,001 гуР>0,2 1УР20,2 [уР>0,2 |1, Р>0,1 
< п | п п И п 
Я уР<0,001 ур<0,001 у Р<0,001 | у Р>0,2 уР>0,2 | Р<0,001 
51,1-0,61 | 6,7=0,24 10,6+0,21 12,6+0,19 | 19,0-0,37 | 1,05+0,02 
Па Ш Иа т НА | И, 
;#0,07 [У 220,05 1уР<0,001 [ур>0,05 [уР>0,1 |уР>0,5 |1у 220,05 
>05 Ш Ш И Ша Ия. Ш 
в уР< 0,001 1уР<0,001 гу Р<0,001 1,Р>0,2 уР20,2 |‘, Р<0,001 
р | 
А 
53,0=0,89 | 5,4-+0,3 |9,8+0,42 | 13,3-0,47 | 18,5+0,65 | 1,13+0,04 
ва 
в 57,2+0,56 2,95+0,17 | 8,8+0,28 | 12,3+0,40 18,5-50,31 | 1,34+0,03 























блица 2 
ВЛКА И СООТНОШЕНИЕ БЕЛ ы. 


ПЕРВОЙ КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 
ГРУППЫ 


СОДЕРЖАНИЕ ОБЩЕГО Б 








Общий белок Белковые фракпии в относительных процентах 
Число Альбумино- 
вги глобулины 
Ооо обследо- | 6 т $ глобулиновый 
альбумины 
клинические варианты ванных | а ь коэффициент 

















Муш 











Онейроидная кататония 


Вся группа . 
р ь 48,3:50,50 | 7,7=0,28 11,30,23 | 13,04-0,30 19,7+0,42 | 0,96+0,04 
Р>0,2 | 
п 2>0,2 | | 
1 р< 0,02 1 Р<0,001 1 Р>0,05 |1 Р>0,5 |1 Р>0,2 | { Р<0,02 
а) Группа с возбуждением ........ 7,7—0,13 | 
1 | 44,4--0,82 8,2+0,33 |12,1+0,38 | 13,9+0,34 | 21,5+0,43 | 0,80+0,026 
Р< 0,05 | | 
К 2 р<0,001 | 2 Р>0,05 |2 р<0,001 | 2 р<0,001 | 2 р<0,001 |  р>0,001 
В первом ` приступе 7,9+0,17 | | 
42,0:0,76 | 9,0+=0,27 | 12,7+0,46 | 14,5+0,25 21,8+.0,42 | 0,72+0,02 





























В повторных приступах. . 7,5=0,20 
Р>0,1 


47,3-=1,09 | 7,2-0,46  11,5+0,60 13,2+0,62 | 21,3+0,81 | 0,88--0,038 


к Р<0,001 | Р<0,001 Р>0,1 | Р>0,05 | Р>0,5 Р< 0,001 

6) Группа без возбуждения 7,3=0,15 | | 

53,15=1,04 | 7,1-0,44 | 10,2-0,39 | 12,0+0,45 | 17,6+0,41 | 1,16+-0,60 

51,6=0,76 7,5+0,37 | 10,5+0,52 12,6+0,55 | 17,5+0,63 | 1,06+0,03 
| 

54,9==2,00 | 6,7+0,88 | 9,5+0,45 | 11,2+0,70 | 17,6+0,54 | 1,264-0,12 


| 
Р>0,1 Р>0,2 Р>0,1 Р>0,1 Р>0,5 | Рот 


В первом приступе 7,3=0,20 
В повторных приступах 7,4-0,24 
Р>0,5 


Циркулярная шизофрения 


Вся группа 
РУ 51,2-=0,83 | 6,3+0,30  10,5-0,34 | 12,9+0,30 | 19,2+0,50 | 1,06+0,03 


47,3+2,22 | 7,8+0,33 | 11,0-0,75 | 13,8+0,64 | 20,141,27 | 0,91-.0,083 
52,2-=0,79 | 5,8+0,33 | 10,4+0,39 | 12,6+0,33 | 18,9+0,46 | 1,10+0,01 
Р<0,05 Р< 0,001 Р>0,2 Р>0,1 Р>0,2 Р< 0,05 


Больные с маниакальным синдромом .. 


Больные с депрессивным синдромом .. 
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СОДЕРЖАНИЕ ОБЩЕГО БЕЛКА И СООТНОШЕНИЕ БЕЛ 


























ПЕРВОЙ кОвыХ 
ГРУППЕ 
и 
Общий белок = 
Число 
Обследуемые кт вг% 
о - | 
клинические варианты альбуми 
ванных 
М+ш НИ 
М-+ш 
Онейроидная кататония а 
ОУН а ке + зил д а а 52 7,5=0,10 
48, 3-0; 
1 
Р>0,2 
И ый Р<0, 
а) Группа с возбуждением ........ 28 7,7+0,13 
44,40, 
а 
Р<0,05 
25.6 2 р< 0, 
В-первом. приступе 0. ею 15 7,9+0,17 
42,0-0, 
В повторных приступах......... 13 7,5=0,20 
47,31, 
Р>0,1 
Р< 0,01 
6) Группа без возбуждения........ 24 7,30, 15 
53,11 
В первом приступе : анна. 13 7,3=0,20 ы 
51,60 
В повторных приступах......... рот 7,4-0,24 . 
54 
Р>0,5 ‚9+2, 
Р50,1 
Циркулярная шизофрения 
ВЕТ >, хор янь 38 7,6—0,08 
Больные с маниакальным синдромом .. 8 7,8—0,19 51,20, 
Больные с депрессивным синдромом .. 30 7,5=0,09 47, 3+2; 
Р>0,1 52,20, 
| 
20,05 





ь ия 












Таблица 2 


КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 































































ГРУППЫ 
Белковые фракции в относительных процентах 
глобулины Альбумино- 
глобулиновый 
альбумины 
@1 а В й. коэффициент 
— Муш 
70 
ы 48,3-0,90 | 7,7-+0,28 | 11,3-+0,23 | 13,0+0,30 | 19,7+0,42 | 0,96+0,04 
Ю 
1 Р<0,02 1 Р< 0,001 1Р>0,05 | (Р>0,5 1Р>0,2 |  Р<0,02 
13 
44,4+0,82 | 8,2+0,33 | 12,1+0,38 | 13,9-0,34 | 21,5+0,43 | 0,80+0,026 
0,05 
а а 5, а а а а < 
2 р<0,001 | & Р>0,05 |6 Р<0,001 с Р<0,001 2 р<0,001 | 6 Р>0,001 

1 
м 42,0+0,76 | 9,0=0,27 |12,7=0,46 | 14,5+0,25 | 21,8+0,42 | 0,72+0,02 
0,2 47,3+1,09 | 7,2-0,46 |11,5+0,60 | 13,2+0,62 | 21,3-0,81 | 0,88+0,038 
0,1 Р<0,001 | Р<0,001 Р>0,1 Р>0,05 Р>0,5 Р< 0,001 
0,15 53,1%1,04 | 7,1+0,44 | 10,2-+0,39 | 12,0+0,45 | 17,6-0,41  1,16=0,60 
0,0 51,6+0,76 |7,5+0,37 | 10,5+0,52 | 12,6+0,55 | 17,5+0,63  1,06+0,03 
.0, 54,9+2,00 | 6,7+0,88 | 9,5=0,45 | 11,2+0,70 | 17,6+0,54 | 1,26+0,12 
0,5 Р>0,1 Р>0,2 Р>0,1 Р>0,1 Р>0,5 Р>0,1 
29} 

в | 51,2+0,83 | 6,3+0,30 | 10,5-+0,34 | 12,9+0,30 | 19,2+0,50 | 1,06+0,03 
т 47,3+2,22 | 1,8+0,83 |11,0-0,15 | 13,8+0,64 | 20,1+1,27 | 0,91+0,083 
=”) |! 

0” | 52,2+0,79 | 5,8+0,33 | 10,4-+0,39 | 12,6+0,33 | 18,9+0,46 1,10+0,01 
а] 

508 || Р<0,05 | р<0,001 | Р>0,2 Р>0,1 Р>0,2 Р< 0,05 
ти 
о 
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Таблица 3 


КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 


СОДЕРЖАНИЕ ОБЩЕГО БЕЛКА И СООТНОШЕНИЕ БЕЛ ГРУППЫ 
ВТОРОЙ Е 








Белковые фракции в относительных процентах 








глобулины Альбумино= 





глобулиновый 





Общий белок 


альбумины 
вгх я 


Клинические коэффициент 
варианты 








'Обследуемые 
Муш + | Муш 


| 
| 51,440,60 | 6,6+0,21 12,7+0,26 | 19,1+0,37 | 1,07-0,03 


| 
| тр Тр | тр- 
р>0,5 |иР20,5 | пР>0,5 |1Р20,5 И 











Число обследованных. 











з 


1. Вся группа ны . 
И 
47,2+0,95 | 7,2-0,45 11,3+0,42 14,0+0,47 | 20,4-0,43 | 0,90+-0,03 


В первом остром приступе 7,6+0,21 
28 О | 53,3-+0,61 | 6,2+0,23 9,8+0,31 | 12,2-+0,26 | 18,5+0,46 | 1,15+0,03 
7,5=0,10 | | | 


Р>0,5 
7,5+0,085 








В повторных приступах 


галлюцинаций 


р=0,001 | Р<0,05 | Р<0,01 | р<0,001 | Р<0,01 | Р<0,001 


51,3-+1,03 6:9+0,41 | 10,3+0,52 12,8+0,4 | 18,8 0,52 | 1,06 0,04 
1 | | 


53,7+1,96 6,6-=0,57 9,2+0,99 | 12,5+0,69 | 18,1 0,76 | 1,17=0,08 
| 


А а З м Ав 
БР20,05 БР 20,2 А |БР>20,5 |в 20,2 | БР>0,05 


| 
| 
| | | 
48,9+1,40 | 7,5+=0,81 | 11,5+0,75 | 13,1=0,72 | 19,0+0,85 | 0,96=0,06 


2% В Е | Б | Б 
в Р>0,5 вР 20,1 |вР20,1 г | вР20,5 |ВР>0,2 


| 


С преобладанием 


П. Вся группа 








7,5-0,16 








[- 
з 
я 
Е 
-- 
я 
5 
= 
р: 
29 
С] 
я 


С преобладанием 
бреда 





парафренная 


| | 
52,1+1,66 | 6,1-+0,41 | 9,3 м 0,61 | 19,4 1,25 | 1,09+0,08 


| 
А | 
ВР>0,5 |ВР>0,2 ва Ар>0,5 |АР>0,2 А Р>0,2 





В Р>0,5 В 
| | 


| | 











Вторичная 
кататония 


























СОДЕРЖАНИЕ ОБЩЕГО БЕЛКА И СООТНОШЕНИЕ БЕЛ 




















ВТОРОЙ 
Е 
Е 
=. Общий белок 
о 
Клинические 8 я 
и Обследуемые з 
|= 
= 
Е Мш 
- 
Вся групна а. п еее че 50. 11,5-:09,08 
я 
ге к 
ЕЕ 
Я Е В первом остром приступе ....... 15 |7,6=0,21 
о 
Е Е В повторных приступах..... ; 35 | 7,5-=0,10 
+ 
о Р>0,5 
ПВН Груциа в бе Е Ва 19 |7,5-0,085 
З 
Е 
= И АН 
Г Яр ав а токо Зее 6 |7,5+0,16 
Ф о 
В = 
88| ® 
2:09 [5 
зе 
|: | с 
=. Е О Но Ее 8 7,50, 14 
о 8 ее 
Е 
|= 
Ь: 
[- 
м и ЕЕ, ПЕ Е й 
ОЕ мол Гоа - . 5 7,5+0,15 
Е о 
Е 
СЕ = 
а м 


= 
Е 
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Таблица 3 












































БЕ ь 

—. КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 

Ой ГРУППЫ 

а Белковые фракции в относительных процентах 

док тлобулины Альбумино- 

б альбумины р 35 глобулиновый 

@1 оз В 7 коэффициент 

— — = = 

Ц Муш М-+ш Муш Муш Муш Муш 

— 

Г 51,4+0,60 | 6,6+0,21 | 10,2+0,27 | 12,740,26 | 19,1+0,37 | 1,07+0,08 
ТР>0,5 |[Р>0,5 |1Р>0,5 |1Р>0,5 |1Р>0,5 |(Р>0,5 

И 47,2-0,95 | 7,2+0,45 | 11,3-+0,42 | 14,0+0,47 | 20,4+0,43 | 0,90--0,03 

1 53,3+0,61 | 6,240,23 | 9,8+0,31 | 12,2+0,26 | 18,5+0,46 | 1,15+0,03 

10 

Р<0,001 | Р<0,05 | Р<0,01 | Р<0,001 | Р<0,01 | Р<0,001 

сх 51,3+1,03 | 6:9+0,41 |10,3+0,52 | 12,8+0,4 | 18,8+0,52 | 1,06+0,04 

085 

| 53.71.96 | 6,6=0,57 | 9,2+0,99 | 12,5+0,69 | 18,1+0,76 | 1,17+0,08 

1 АР>0,05 &Р>0,2 А Р>0,05 | &Р>0,5 АР>0,2 |ВР>0,05 
48,9+1,40 | 7,5=0,81 | 11,5=0,75 | 13,1-+0,72 19,0+0,85 | 0,96+0,06 

, Бу Вр 

и Бр>0,5 |ВР>01 ВР>ОЯ |ВР>0,5 |вР>0,5 |вР>0,2 
52,1+1,66 | 6,1+0,41 | 9,8+0,70 | 12,6+0,61 | 19,4+1,25 | 1,09+0,08 

и 

ие А А А Ар_ 

ВИ &2>0,5 |АР>0,2 |вР>0,5,|ВР>0,5 |ВР20»? |вР>0,2 

На 
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>. 4 
дения отмечались в содержании альбуминовой, а1-глобулино- 
вой фракции и величины А/Г коэффициента. 

Сопоставление интенсивности (степени выраженности) ка- 
татонического возбуждения и характера белковой картины 
крови показало, что чем ярче выражена картина кататониче- 
ского возбуждения, тем более резко изменена белковая кар- 
тина крови. Особенно отчетливо это выступает у больных с 
первым острым приступом заболевания. 

По средним данным, разницы в отношении статистически 
достоверных изменений в белковой картине сыворотки крови 
между больными, находящимися в первом приступе катато- 
нического ступора и субступора и больными с повторными 
приступами не отмечалось, но при первом приступе имелись 
более выраженные изменения в сторону уменьшения содер- 
жания альбуминовой фракции, величины А/Г коэффициента 
и увеличении содержания о:-, а»-глобулиновых фракций 
(таблица 2), чем при повторных приступах. 

У большинства больных (59 из 69) параноидной шизофре- 
нией общее содержание белка было в пределах, наблюдаемых 
У здоровых людей, у 8 больных повышено и у 2 — снижено. 

Содержание альбуминовой фракции сыворотки крови почти 
у половины обследлуемых (35 из 69) было снижено и у 34 че- 
. Величина альбумино-гло- 


булинового коэффициента точно отражала характер измене- 
нии содержания альбуминовой фракции. 


Г ракции колебалось от 3,5 
до 10,7% и у подавляющего числа больных (58) было увели- 


о отклонений. 


р фракций У большинства 
больных (47) было в пределах, наблюдаемых У здоровых лю 
лю- 
увеличение иу 
ь У 2 — снижение. 
2 В содержании В-глобулиновых фракций У преобладающего 
льшинства (63) обследованных не отмечало Й 
У 4 бсльных имелось снижение иу о повь бе 
Содержание у-глобулиновой фрак Евы 
ных (44) колебалось в пределах, Установле 
рольной группы здоровых людей оных ДЛЯ КОИ: 
больных и снижение —у 10. } 


При сравнении средних величи 





Достоверные изменения по сравнению со реа р 
ми больных с повторным приступом кататонического возоуж- 


м ам а 








вых фракций, уменьшение содержания альбуминовой фракции 
и величины альбумино-глобулинового коэффициента (табли- 
ца 1). 

При сравнении средних величин, полученных для всей 
группы больных параноидной шизофренией с данными психи- 
чески больных не шизофренией статистически достоверные из- 
менения отмечались только в содержании ал-глобулиновой 
фракции (таблица 1). 

При анализе полученных данных в зависимости от клини- 
ческих вариантов течения параноидной шизофрении не было 
установлено достоверных изменений в зависимости от вариан- 
тов что, возможно, связано с относительно небольшим количе- 
ством больных в группах. 

Для решения этого вопроса требуется дальнейшее накоп. 
ление лабораторных данных. 

При анализе материала в зависимости от первичности и 
повторности приступа, как видно из таблицы 3, у больных 
с первым острым приступом отмечалось достоверное умень- 
шение содержания альбуминовой фракции, величины альбу- 
мино-глобулинового коэффициента и увеличение содержания 
01-, 9»э-, В-, у-глобулиновых фракций. 

Общее содержание белка сыворотки крови у большинства 
больных (53) ядерными формами шизофрении колебалось в 
пределах, наблюдаемых у здоровых людей, у 8 больных от- 
мечалось повышение и у 5 — снижение. 

В содержании альбуминовой фракции сыворотки крови 
почти у половины обследованных (34) не было отмечено от- 
клонений иу 32 имелось снижение. 

Величина альбумино-глобулинового коэффициента точно 
отражала характер изменений содержания альбуминовой 
фракции сыворотки крови. 

Содержание а1-глобулиновой фракции было повышено у 
преобладающего большинства больных — 57, у 8 не отмеча- 
лось отклонений и у одного больного было снижено. 

Содержание а»-глобулиновой фракцииу большинства боль- 
ных (46) было в пределах, наблюдаемых у здоровых людей, 

и у 20 увеличено. 

В содержании В-глобулиновой фракции у большинства 
больных (61) не отмечалось отклонений; у 6 больных имелось, 
повышение. 

Содержание у-глобулиновой фракции у большинства (44) 
больных не отклонялось от величины, установленной для здо- 


ровых людей, у 16 больных имелось повышение и у 6 сниже- 
ние. 
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полученных ДлЯ всей 
шизофрении, со средни- 
людей, обнаружено статистически до- 
содержания альбуминовой 


фракции, величины альбумино-глобулинового коэффициента 


При сравнении средних величин, 
труппы больных ядерными формами 
ми данными здоровых 
стоверное снижение у больных 


ь 
и увеличение общего содержания белка, а1-, @э-глобулиновых 


акций. 
Е При сравнении средних величин, полученных для грунпы 
больных ядерными формами шизофрении, с данными психи- 
чески больных не шизофренией статистически достоверные из- 
менения отмечались только для а1-глобулиновых фракций 
(таблица 1). 

При гнализе полученных средних данных в зависимости 
от клинических вариантов течения достоверно значимой раз- 
ницы не обнаружено. Заметное снижение содержания у-гло- 
булиновой фракции имелось в группе больных простой фор- 
мой шизофрении (таблица 4). 

Таким образом, анализ материала в зависимости от кли- 
нического состояния больного в период обследования пока- 
зал, что наиболее выраженные изменения имелись в группе 
больных люцидной кататонией, находящихся в состоянии воз- 
буждения. В этих состояниях наблюдалось достоверное уве- 
личение содержания общего белка, у-глобулиновой фракции 
и снижение содержания альбуминовой фракции и альбумино- 
глобулинового коэффициента по сравнению с больными без 
возбуждения (таблица 4). 

Представляло интерес проанализировать различие в со- 
держании белков сыворотки крови между группами больных 
в зависимости от формы течения шизофренического процесса 

Как видно из таблицы 5, средние величины общего содер. 
жания белка сыворотки крови мало менялись в зависимости 
от формы течения шизофренического процесса. Более отчет- 
ливые изменения в этом плане наблюдались в соотнош 

а белковых фракций. Е 
аиболее 
аи ет чин: сыворотки крови от- 
В этой группе б ими формами шизофрении. 
руппе сольных по средним данным имелись б 

кие цифры содержания альбуминовой фракции олее низ- 
бумино-глобулинового коэффициента и ние ик чей 
‘в содержании а1-, @2-, В- и у-глобулиновых ф лее высокие — 
ки крови у больных параноидной и ядерной ракций сыворот- 
НИИ. Статистически достоверное снижение с групп шизофре- 
миновой фракции, величины они альбу- 
фициента, повышение содержания а»-глоб Улинового коэф- 

Улиновой фракции 
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имелось в группе больных периодической шизофренией по 
сравнению с группой параноидных больных. 

Не отмечалось закономерных изменений в соотношении 
сывороточных белков крови по средним данным между пара- 
ноидными и ядерными формами шизофрении (таблица 5): 

Индивидуальные колебания для большинства определяе- 
мых нами белковых фракций сыворотки крови были наибо- 
лее выражены у больных периодическими формами шизофре- 
НИИ. 

Следует отметить, что наряду с имеющимися некоторыми 
отличиями в соотношении сывороточных белков крови у боль- 
ных шизофренией в зависимости от формы течения шизофре- 
нического процесса имеются и общие особенности. Так, по 
средним данным общее содержание белков сыворотки крови 
у больных шизофренией всех групи статистически достоверно 
увеличено по сравнению с группой здоровых людей и не отли- 
чается от средних данных психически больных другими иси- 
хическими заболеваниями не шизофренией (таблица 1). 

Средние величины содержания альбуминовой фракции до- 
стоверно снижены для всех больных шизофренией независимо 
от формы течения по сравнению со здоровыми людьми. Ана- 
логичные изменения имеются и для величины альбумино-гло- 
булинового коэффициента. 

Содержание альбуминовой фракции и величины альбуми- 
но-глобулинового коэффициента достоверно изменено толь- 
ко у больных периодическими формами шизофрении по 
сравнению с группой психически больных не шизофренией. 

Содержание а:-глобулиновой фракции достоверно увели- 
чено у больных всех групп как в отношении здоровых людей, 
так и психически больных не шизофренией. 

Содержание а>-глобулиновой фракции достоверно увели- 
чено для всех групи больных шизофренией по сравнению со 
здоровыми людьми. 

Достоверное увеличение содержания о›-глобулиновой 
фракции по сравнению с психически больными не шизофрени- 
ей имеется только для группы больных с периодическими фор- 
мами шизофрении. 

В содержании В-глобулиновой фракции не отмечалось зна- 
чимой разницы между больными шизофренией, здоровыми 
людьми и психически больными не шизофренией. 

Средние величины содержания у-глобулиновой фракции 
оказались достоверно увеличенными только в группе больных 
с периодическими формами шизофрении по отношению к здо- 
ровым людям (таблица 1). 
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Таблица 4 


КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 

































































СОДЕРЖАНИЕ ОБЩЕГО БЕЛКА И СООТНОШЕНИЕ БЕЛ ГРУППЫ 
} ТРЕТЬЕЙ 
Белковые фракции в относительных процентах 
Е глобулины Альбумино- 
Е глобулиновый 
г Общий белок альбумины 
5 вгх р г. т 8 т коэффициент 
Клинические ные 8 . 
рей о Муш М+ш М+ш Маш Маш Мш 
В М+ш 
| > ] 
| '50,2+1,01 | 7,0-0,44 | 10,6+0,34 | 12,7+0,28 | 19,6+0,61 | 1,02+0,04 
| я Т. Вся м 2 А ее 7,4+0,12 } у 
И Е ся групп } | ТР>0,1 Е Р>0,2 -. у Р>0,5 | Р>0,1 й Р>0,1 
Е 50,5 в | 
Е о, 45,3+1,04 | 8,1:-0,89 | 11,4+0,55 | 13,3+0,44 | 21,8+0,93 | 0,83+0,03 
ю | 
| & Больные с возбуждением .......: ро 7,7-0,16 52,8+1,06 | 6,3-0,43 10,1+0,41 | 12,4+0,34 | 18,3=0,66 | 1,12-+0,04 
| ( | 
я Больные без возбуждения. ..-.-... 2 7,2-0,16 | | 20,001 Р-0,05 Р>0,05 50,1 20,01. | Р<0, 00 
| я 
Е Р< 0,05 —|51,9+0,71 | 6,5+0,25 | 10,6+0,28 | 12,5-+0,29 | 18,5+0,43 | 1,09+0,02 
| 1: Вся трупа ан 5 49-е бы иЗ5 7,5=0,09 | 
| 
| | | 52,1+0,90 | 6,3-0,27 | 10,6+0,42 12,6+0,43 | 17,8+0,53 | 1,12+0,04 
| ы д АНИ и. 2 15 | 7,440,17 и зд и й 
й В: В» 250,5 |2Р>0,5 |&Р>0,5 |6Р>0,5 |БР>0,5 | БР>0,5 
| 4 - | 
|= Е 
] о 
| Е 52,2-+1,51 | 6,4-0,51 | 10,4+0,53 | 12,5+0,47 | 18,5+0,89 | 1,11=0,06 
| Е 12 | 17,4=0,15 | 
| = С] Би: оо влиь Па БГ . у } А А А НН СА а 
| | Е .. и | ВР>0,1 |вР>0,2 |вР>0,5 |вР>0,5 |вР>0,05 | вР>0,05 
ТИ ВП ЕЕ вР>0,2 | : | 
|| 8 &а | &\ 
ИИ г Е и. 
И Е 8 | й | | 
| ' 5 | —— | 50,01,35 | 7,0.0,65 | 10,8+0,55 | 12,5+0,65 | 19,8=0,82 | 1,00+0,05 
| | е ы В 2: © вай м1 8 7,6=0,12 Е 
И Нм ПЕРО |8250,2 |Вр>0,5 Ш | ВР>0,2 | ВРЫб, 
| 1 ЕЯ Б * `. 
| & & ВР20,2 | 
| 8 
| |] Г р } 
и} № | 
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Клинические 5 ЗабеЯ 
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= М+ш 
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Е ГУВОРТЕрунна сс, ор 31 7,4+0,12 
Е т Р>0,5 
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2 Больные с возбуждением ........ 11 7,7+0,16 
[5-2 
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в Е 
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=. ы в 
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Л КОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ У БОЛЬНЫХ 
В ГРУППЫ 
ьь Белковые фракции в относительных процентах 
лок `глобулины Альбумино- 
альбумины : сх глобулиновый 
в т коэффициент 
я ы 
Муш 
4%. 
В | 50,2-+1,01 7,0-+0,44 | 10,6+0,34 | 12,7+0,28 | 19,6-0,61 | 1,02-+0,04 
Ю 
1 | | ее т 
5 п Р>0,1 И Р>0,2 — И Р>0,5 П Р>0,1 И Р>0,1 
45,3+1,04 | 8,1+0,89 | 11,4+0,55 13,3+0,44 | 21,8-+0,93 | 0,83+0,03 
, 52,8+1,06 | 6,3+0,43 | 10,1+0,41 | 12,4+0,34 | 18,3=0,66 | 1,12-0,04 
гы Р<0,001 | Р>0,05 | Р>0,05 | Р>0,1 Р<0,01 | Р<0,001 
| 51,9:0,71 6,5+0,25 | 10,6+0,28 | 12,5-+0,29 | 18,5+0,43 | 1,09+0,02 
09 | 
52,7-0,90 6,3-—0,27 | 10,6-0,42 12,6+0,43 | 17,8=0,53 | 1,12-0,04 
| А А 
0,17 | АР>0,5 |АР>0,5 |&Р>0,5 |6Р>0,5 |БР>0,5 | 5Р>0,5 
52,2-1,51 | 6,4-0,51 10,4+0,53 | 12,5=0,47 18,5-0,89 | 1,11-0,06 
А А 
, АР>0,1 |АР>0,2 |АР>0,5 |вР>0,5 |ВР>0,05 | вР>0,05 
‚2 
50,.0%1,35 | 7,0+0,65 | 10,8+0,55 | 12,5+0,65 | 19,8+0,82  1,00+0,05 
Б Б 
6Р>0,1 |ВР>0,2 |ВР>0,5 оО 7. м 
0,2 
о,2 
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Общий 
Число белок вг % 
Обследуемые обслехо- 
Е: ванных 
Е 
Е Маш | 
Т |Больные с доброкачественными ремитиру- 90 7,5=0,07 
ющим типом течения („периодические“ фор- Г р>0.2 
мы) ш | 
П |Больные с прогредиентным приступообраз- 69 7,5-0,07 | 
ным поступательным типом течения (пара- П р>0 2 
ноидные формы) Ш | 
1 | Больные со злокачественным типом течения 66 7,4-0,07 | 
(‚ядерные“ формы) — 











Таким образом, при наличии общности изменений белко- 
вой картины крови, отмеченной у всех групп больных шизо- 
френией по отношению к контрольным группам, наметились 
свои типичные особенности, наиболее отчетливо выраженные 
у больных с периодическими формами течения шизофрении. 

Содержание общего белка и соотношение белковых фрак- 
ций сыворотки крови больных шизофренией существенно от- 
личалось от данных здоровых людей. Значительно меньше 
отличий имелось при сравнении с группой психически больных 
(не шизофренией). 

У больных шизофренией изменения в белковой картине 
крови также отличались некоторыми особенностями. Так, У 
больных с периодическим течением шизофренического процес” 
са наблюдалось достоверное уменьшение содержания альбу- 
минов и увеличение содержания глобулинов, главным образом 
за счет @1- и' о»-фракций по сравнению не только с лицами, 
входящими в контрольные группы, но и заметные изменения 
имелись и с больными шизофренией других групп. Наряду с 
этим у больных параноидной и ядерной шизофренией досто- 
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Таблица 5 


БЕЛКОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 
ТИПОМ ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 

















и — Б Е ар: 
елковые фракции в относительных процентах 

Е : Альбумино- 
альбумины = + ——  глобулиновый 
91 а. В т коэффициент 

= а 

Меш Муш М-+ш М-+ш М+ш Муш 

49,5+0,62 | 7,1+0,21 | 10,94+0,23 13,0+0,21 | 19,5=0,30 1,00-=0,02 


т Г р- № У |1 1 т 
щР>0,05 шР>0,2 | щР20,2 | Р<9,2 шР>9,2 1 Р>0,05 

















51,5:=0,56 6,6=0,19 |19,260,21 12,7=0,16 | 19,0-0,30 | 1,07=0,02 
з о ИО ув И 
1 Р>0,5 | шР>0,2 1 Р>0,2 | щР20,5 И Р>0,2 
ы | | 
5110,61 бут, | 10,60, | 12,6=0,19 | 19,0--0,37 | 1,05-0,02 
| В т | т 
| Р<0,02 | 1 Р>0,05 | п Р<6,05 | п Р>0,2 |1 Р>0,2 | п Р<0,02 








верные изменения имелись в основном по сравнению со здо- 
ровыми людьми. 

Наибольшее отклонение в электрофореграмме отмечалось 
в группе больных с первым острым приступом онейроидной 
кататонии. Немаловажное значение имел и учет состояния 
больного в период обследования. Наиболее глубокие измене- 


ния в сторону увеличения общего содержания белка, а1-, @э- 
и у-глобулиновых фракций и уменьшения содержания альбу- 
минов отмечались у больных, находящихся в состоянии ката- 


тонического возбуждения, особенно в первом приступе. 

Следует отметить, что характер изменения электрофоре- 
грамм и общего содержания белка сыворотки крови в усло- 
виях. нашего исследования определялось не столько клиниче- 
ской формой данного заболевания, сколько особенностями его 
течения, стадией болезненного процесса и состоянием больно- 
то в период обследования. 

Вопрос о механизме изменения белков сыворотки крови 
еще недостаточно ясен. На основании работ С. Я. Капланско- 


то (1945, 1955, 1962), И. А. Ойвина и др. (1959). Г. Н. Троиц- 
19% 
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ным поступательным типом течения (пара- р Р>0,2 И 
ноидные формы) 
Ш | Больные со злокачественным типом течения 66 7,4-=0,07 5] 
(‚ядерные“ формы) — т 





Таким образом, при наличии общности изменений белко- 
вой картины крови, отмеченной У всех групп больных шизо- 
френией по отношению к контрольным группам, наметились 


свои типичные особенности, наиболее отчетливо выраженные 
У больных с периодическими фор 


Содержание общего белка и с 


френией изменения в 
крови также отлича 


больных с периодиче 


> Таблица 5 
БЕЛКОВЫХ ФРАКЦИЙ В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 
ТИПОМ ТЕЧЕНИЯ ЗАБОЛЕВАНИЯ 
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| коэффициент 





М+ш Муш 





49,5=0,62 10,94-=0,23] 13,0-0,21 | 19,5+0,30 | 1,00-0',02 


1 1 т ке 1 1 | 
Ш Р>0,05 ш Р>0,2 Ш Р<0,2 Ш Р>0,2 Ш Р>0,05 





51,5=0,56 10,26-0,21| 12,7-0,16 | 19,0-0,30  1,07-0,02 


И И Пи 
ШР>0,5 ш2>0,5 


51,1=0,61 10,6=0,21 | 12,6-0,19 | 19,0-0,37 1,05=0,02 


1 т Г т рю ре 
 Р<0,02 1 Р<0,05 | | Р>0,2 |1 Р>0,2 | п Р<0,02 




















верные изменения имелись в основном по сравнению со здо- 
ровыми людьми. 

Наибольшее отклонение в электрофореграмме отмечалось 
в группе больных с первым острым приступом онейроидной 
кататонии. Немаловажное значение имел и учет состояния 
больного в период обследования. Наиболее глубокие измене- 
ния в сторону увеличения общего содержания белка, ол-, @э- 
и у-глобулиновых фракций и уменьшения содержания альбу- 
минов отмечались у больных, находящихся в состоянии ката- 
тонического возбуждения, особенно в` первом приступе. 

Следует отметить, что характер изменения электрофоре- 
грамм и общего содержания белка сыворотки крови в усло- 
виях. нашего исследования определялось не столько клиниче- 
ской формой данного заболевания, сколько особенностями его 
течения, стадией болезненного процесса и состоянием больно- 
го в период обследования. 

Вопрос о механизме изменения белков сыворотки крови 
еще недостаточно ясен. На основании работ С. Я. Капланско- 
го (1945, 1955, 1962), И. А. Ойвина и. др. (1959). Г. Н. Троиц- 
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кого (1955, 1962), Бир (1959), Вурман и Вундерли (1957) 
и др. выдвинут ряд возможных объяснений этих изменении. 
Прежде всего — это количественное или качественное изме- 
кение биосинтеза или распада белков, приводящих к количе- 
ственным изменениям в соотношении белковых фракций или 
к возникновению необычного белкового компонента. Далее — 
изменение в распределении белков плазмы и белков органов 
и тканей. Представления этого рода допускают изменения, 
возникающие в результате нарушения процессов проницае- 
мости или распада клеточных структур с последующим по- 
ступлением клеточного или межклеточного белка в русло кро- 
ви, а также плазменного белка из сосудов в ткани. 

Наконец, физико-химические изменения нормальных бел- 
ковых фракций в результате процессов денатурации и комп- 
лексообразования. 

Изменение общего содержания белка и соотношения бел- 
ковых фракций сыворотки крови при различных патологиче- 
ских состояниях и экспериментальных воздействиях имеют 
преимущественно неспецифический характер и часто приво- 
дят к уменьшению содержания альбуминовой фракции и из- 
менениям в содержании глобулинов. Об этом свидетельствуют 
имеющиеся данные литературы о влиянии ряда факторов 
внешней и внутренней среды — сезонные изменения, физиче- 
ское напряжение, эмоциональное состояние и пр. (Карел и 
др., 1956; Некер и др., 1956; Герардучи и Фабьяни, 1956; Аоки 

1956, Судзуки, 1956 и Сандермен и др., 1964). : 

Особенно широко освещены в литературе — как нашей, так 
и в зарубежной — изменения электрофоретической картины 
мае о бы вр внутренних органов: пече- 

, а рктах, дистрофии, воспалительных 

процессах, ожогах, гипертиреозе, хорее и других заболева- 
ниях, при которых наблюдалось падение процента альбуми- 
аа 7 И аз, а иногда и В- и у-глобулиновых 
вооон 

общебиологической реакции на ме в 
О неспепифичности полученных нами нь ыы белко 
вои ка Я ы 
ртине крови для больных шизофренией служит тот 


факт, что в группе психически бол 
ных н Я 
наблюдали сходные, но менее выраженн мы 


я ые измен 
Механизм нарушений белковой картины Вора крови 


енно носит комплекс- 
Указанные возможно- 


, 
что. эти неспецифи- 


свидетельствуют об 




















сти, могущие т изменение белковой картины крови, 
вализуются у больных шизофренией, хотя при различных 
клинических состояниях ведущие нарушения могут быть пре- 
имущественно локализованы в определенных звеньях. 

Так, можно полагать, что у больных периодической фор- 
мой шизофренического процесса, особенно в первом остром 
приступе, сопровождающимся состоянием возбуждения, соз- 
дается возможность для перехода тканевых белков, главным 
образом печени, в кровь и плазменных белков в ткани. 

Возможность такого рода переходов для а1-, а»-глобулинов 
печени показана в работах С. Я. Капланского и его сотрудни- 
ков (1956, 1957, 1962) и для сывороточного альбумина в ткань’ 
Гитлином с сотрудниками (1953), Ротшильдом и др. (1955). 

Следует заметить то, что для мозговой ткани количество 
проникающих альбуминов сыворотки крови может составлять 
очень значительную величину. В этой связи представляют ин- 
терес наблюдения Консбруха и Фауста (1958), установивших, 
что уровень снижения содержания в сыворотке крови альбу- 
минов и повышение содержания а1- иособенно а»-глобулинов 
совпадал во времени с отеком мозга (установленного пневмо- 
энцефалографически) у больных с посттравматическим пси- 
хозом. 

Возможно, что подобные соотношения могут иметь место 
иу больных шизофренией в острых психотических состояниях. 
Не исключена возможность, что переход из печени в сыворот- 
ку крови некоторых белков по своей электрофоретической под- 
вижности` близких к а1-, оз-глобулинам сыворотки крови, но 
измененных по своим иммунологическим свойствам с ними 
(поскольку иммунологическая характеристика тканевых ©-гло- 
булинов значительно отличается от сывороточных) могут слу- 
жить в качестве аутоантигенов и вызывать образование ауто- 
антител, которые могут обусловливать развитие ряда аллер- 
гических явлений, наблюдаемых у больных в острых психоти- 
ческих состояниях, особенно сопровождающихся возбужде- 
нием. 

дания измененных белков при некоторых заболева- 
ниях, по мнению С. Я. Капланского (1965), можно считать 
сей н ‚ 

ор, общее увеличение с ри белка, 
91-, ©2-, у-глобулинов и уменьшение содержания альбумино- 
вых фракций, возможно, являются защитно-приспособитель- 
ной реакцией организма и отражают как механизм ‘защиты, 
так и повреждения. Играют роль обезвреживающих агентов, 
снижая химическую активность (поступающих в кровь или 
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образующихся в тканях, возможно локально и в. мозговой). ги- 
потетического вещества или веществ, ответственных за воз- 
никновение определенных острых состоянии путем образова- 
ния комплексов и делают их перенос более безопасным для 
организма. Однако не исключена возможность, что емкость, 
белков сыворотки в отношении связывания недостаточна и ос- 
тающиеся свободные вещества оказывают соответствующее 
действие. 

Не случайно то, что остро начавшаяся, протекающая по’ 
типу стрессорных реакций, шизофрения имеет более благо- 
приятное течение и исход — отражающие выраженную био- 
логическую реактивность организма. 


Изменение электрофоретической кривой — уменьшение со- 
держания альбуминов и соответствующее увеличение содер- 
жания глобулиновых фракций при отсутствии заметных изме- 
нений в общем содержании белков — имело место у значи- 
тельной части наших больных. 


Причина этих нарушений может заключаться не в изме- 
нении относительного содержания самих белков, а в изме- 
нении их электрофоретической подвижности, что определяет- 
ся часто характером комплексообразования белков с углево- 
дами, липидами и другими веществами. Это, положение неод- 
нократно подчеркивается в работах С. Я. Капланского, а так- 
же в работах Чарльвуда и др. (1958). } 


Возможно, что широко распространенный у больных ши- 
зофренией, особенно при кататонических состояниях, процесс 
торможения, согласно теории Д. Н. Насонова и В. Я. Алек- 
сандрова (1940) приводит к обратимой денатурации белков— 
изменению степени дисперсности коллоидов. Это также согла- 


Г. В. Троицкий (1962, 1965), Сегал и д 
полагать, что увеличение процента 
резкое увеличение процента а1-глобу. 


‚ Бархад и 
личение глобулинов, Ин оТмечавшие, что уве- 
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Комплексообразование с белками сыво 
деляет возможность обмена того или иног 
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СОДЕРЖАНИЕ ГИСТАМИНА И АКТИВНОСТЬ 

ГИСТАМИНАЗЫ У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 

И ИХ ДИНАМИКА В ПРОЦЕССЕ ЛЕЧЕНИЯ 
АМИНАЗИНОМ 


Л. Л. БОНФИТТО 
(Москва) 


Гистамин был обнаружен Баргером и Дейлом (1910) и 
независимо от них Аккерманом и Кутчером (1910) в вытяжке 
спорыньи более 50 лет тому назад, однако роль гистамина в 
физиологии и особенно в патологии все еще недостаточно вы- 
яснена. Вместе с тем в настоящее время в литературе нако- 
пился большой фактический материал, который позволяет 
рассматривать гистамин как физиологически активный фактор 
(Г. И. Мчедлишвили, 1957: Л. А. Орбели, 1944; Б. П. Бабкин, 
1960; Д. Е. Рывкина, 1952; Кодэ, 1956). Избыточное накопле- 
ние гистамина в органах и соответственное повышение его 
уровня в крови, также как и недостаточное образование, мо- 
гут быть причиной возникновения различных патологических 
состояний. Это прежде всего относится к значительному чис- 
лу аллергических заболеваний. 

Этот биогенный амин давно привлекал к себе внимание ис- 
следователей, работающих в области психиатрии (Е. К. Крас- 
вушкин, 1920; П. Е. Снесарев, 1934; В. Бускаино, 1922). В по- 
следние годы особенно возрос интерес к исследованиям, на- 
правленным на изучение роли аллергических факторов в ге- 
незе шизофрении (С. Ф. Семенов и др., 1961; О. В. Кербиков, 
1962; Ю. А. Ильинский, 1963; И. Г. Равкин, 1963; В. С. Ша- 
пошников, 1964). 

В настоящее время установлено, что у больных шизофре- 
нией, особенно в острой стадии заболевания, ясно выражены 
клинические признаки аллергии. Считают, что при большин- 
стве аллергических реакций происходит освобождение гиста- 
мина из его неактивных соединений (Дейл, Лейдлоу, 1956; 
Реус, 1956; Шайлд, 1956). В отношении механизма этого про- 
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цесса существуют различные мнения: Реус (1956) представ- 
ляет освобождение гистамина при аллергических состояниях, 
как следствие воздействия антигена на тучные клетки, депони- 
рующие гистамин, при этом возможно вторичное выделение 
ацетилхолина; В. И. Ойвин (1950) и И. А. Ойвин (1962) пы- 
таются объяснить освобождение гистамина активацией про- 
теолитических процессов, наступающих в результате взаимо- 
действия антигенов (аллергенов) с антителами. 

Поскольку гистамин является одним из аллергических 
факторов, представляется особенно интересным исследовать 
систему гистамин-гистаминаза у больных шизофренией. 

Как известно, изменение ‘уровня гистамина в тканях и 
жидких средах организма обусловлено нарушением целого 
ряда ферментных систем: гистидиндекарбоксилазы, способ- 
ной превращать гистидин в гистамин; ферментов, освобожда- 
ющих гистамин из связанного состояния; гистаминазы (ди- 
аминоксидазы), окисляющей гистамин; ферментов, участвую- 
щих в процессах метилирования и ацетилирования гистамина. 

Имеется много работ, изучающих уровень гистамина и ак- 
тивность гистаминазы крови при ряде заболеваний (Е. П. Сте- 

паньян и др., 1955; Р. И. Сукерник, 1955; Г. Н. Кассиль, И. Л. 
Вайсфельд, 1959; Ф. М. Эйдельман, 1953; И. Л. Вайсфельд и 
др., 1955), но вместе с тем содержание гистамина и актив- 
ность гистаминазы у больных шизофренией изучены крайне 
недостаточно. Встречаются лишь единичные работы, освещаю- 
щие данный вопрос. 

Штерн с сотрудниками (1957) показали, что содержание 
гистамина в крови у больных шизофренией значительно выше, 
чем у здоровых людей. Аналогичные результаты были получе- 
ны в том же году Д. Ласковской (1957) при изучении содер- 
жания гистамина в крови и экскреции его с мочой. 

Бернштейн с сотрудниками (1960) нашли, что гистаминаз- 


ная активность сыворотки крови при шизофрении в два слиш- 
ним раза больше, чем у здоровых людей. 

Также имеются работы, в которых освещен вопрос о со- 
держании гистамина в коже больных шизофренией. Ле-Бланк 


и Лемие (1961) установили, что реакция кожи шизофреников 
на инъекцию гистамина значительно слабее, чем 


людей. Этот эффект был подтвержден Симпсоном 
(1961). Следует отметить, что в указанных работах авторы 
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тистаминоподобные вещества (Кодэ, 1937; Барсум, Гаддум, 


1935). 

Наконец, в 1964 г. появилась работа В. С. Шапошникова 
в которой он использовал химический метод определения со- 
держания гистамина в крови; при этом им было обнаружено 


увеличение содержания гистамина в крови у больных непре- 


рывной формой течения шизофрении (ядерной формой). 


В данной работе нами была поставлена задача изучить со- 
держание гистамина и активность гистаминазы у больных 


шизофренией, находящихся в различных клинических состоя- 
'НИЯХ. 


Для определения содержания гистамина мы остановились 
на наиболее специфичном и адекватном на данном этапе хи- 
мическом методе, основанном на спектрофотометрическом из- 
‘мерении количества гистамина в безбелковых фильтратах кро- 
ви посредством диазореакции с паранитроанилином по моди- 
‚фицированному методу Ф. Мак Интайра (1947) и по модифи- 
пированному методу С. Розенталя и Х. Табора (1948). 


Об активности гистаминазы в сыворотке крови судили по 
‘убыли гистамина, добавленного к исследуемой сыворотке. Ак- 
тивность гистаминазы выражали в у гистамина, расщепляе- 
мого ферментом за 30 минут инкубации в расчете на всю 
опытную пробу. 

Все полученные данные были подвергнуты статистической 
обработке. 


Нами было обследовано до лечения 17 (15 женщин и 2 
‘мужчин) больных шизофренией и 16 —в ходе аминазиноте- 
рапии. 

Обследованные больные шизофренией были в возрасте от 
20 до 56 лет, большинство (10 человек) в возрасте до 40 лет. 
Давность заболевания была от 4 месяцев до 22 лет, преобла- 
дали больные (11 человек) с длительностью процесса от 2 до 
5 лет. У 13 человек было непрерывное течение заболевания. 
`Из них у 10— параноидный синдром; у 2 — простая форма 
чнизофрении и у одного больного — люцидная кататония. У 4 
больных было периодическое течение заболевания. Из ‚них у 
3 — депрессивно-параноидная форма и У одного — онейроид- 
ная кататония. 

Контролем служила группа, состоящая из 10 здоровых лю- 
‚дей (6 мужчин и 4 женщины) в возрасте от 25 до 40 лет. 
Больные шизофренией и контрольная группа находились на 
‚одинаковом пищевом режиме. Обследуемые больные до лече- 
ния не получали никаких медикаментозных средств. Взятие 
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крови производилось из локтевой вены утром натощак. От- 
дельные больные обследовались повторно. 

Содержание свободного гистамина в крови здоровых лю- 
дей колебалось в пределах от 7 до 15,6у% (в среднем 10,2% ), 
активность гистаминазы сыворотки была в пределах от 1,95 
до 2,83у/мл/30 мин. (в среднем 2,02у/мл/З0мин.), что совпадает 
с литературными данными, полученными аналогичным мето- 
дом (В. С. Шапошников, 1964; Г. Н. Кассиль, И. Л. Вайс- 
фельд, 1959). 

Обследование больных до лечения показало, что у 8 чело- 
век из 17, находящихся в относительно спокойном состоянии, 
содержание гистамина и активность гистаминазы колебались 
в пределах, наблюдаемых у здоровых людей; за исключением 
одного больного, у которого отмечалась высокая активность 
гистаминазы (5,5у/мл/З0мин.). 

У 7 больных из этой группы, находящихся в период обсле- 
дования в остром психотическом состоянии, уровень гистами- 
на крови повысился с 17,5 до 24,8у4ф, а активность гистамина- 
зы колебалась у них от 0,4 до 4,25у/мл%/30 мин.; причем у 


2 больных наиболее высокий уровень гистамина сочетался со 
сниженной активностью гистаминазы. 


При этом у 6 человек с небольшой длительностью заболе- 
вания, стационирующихся впервые, уровень гистамина был 


наиболее высоким по сравнению с двумя другими, у которых 
наблюдались повторные приступы. 


Наконец, у 2 больных, один из которых находился в сос- 
тоянии кататонического ступора, а у другого преобладала 
бредовая симптоматика, отмечалось снижение содержания 
гистамина в крови до 2,8—4,4у% и повышение активности ги- 
стаминазы до 5,4у/мл/30 мин. 

У отдельных больных, обследованных повторно, при от- 
сутствии изменений клинической симптоматики содержание 
гистамина и активность гистаминазы мало изменялись. Так, 
У больного, находящегося в кататоническом ступоре, отме- 


чалось стойкое снижение гистамина крови и повышение ак- 
ливности гистаминазы. 


Как видно из таблицы 1, содержание гистамина в крови 
больных, находящихся вне лечения, достоверно повышено по. 
сравнению с группой здоровых людей; активность же гиста- 
миназы мало изменена по сравнению с таковой У контрольной 
группы. 


В различные периоды лечения аминазином нами было об- 
следовано 16 человек. 
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Таблица 1 


ы $) И АКТИВНОСТЬ 
ГИСТАМИНАЗЫ (1/мл./30 мин.) У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 


ДО ЛЕЧЕНИЯ И У ЗДОРОВЫХ ЛЮДЕЙ 














Количе- 
Статистические 286 й 
показатели и колебания обследо- Гистамин тн 
ванных гистаминазы 
Больные до лечения 
МЕ. цоя 5 17 14,0+1,28 | 2,21-0,4 
Колебания ..... $ (2,8—24,8) | (0,41—5,5) 
ен С <0,05 | >0 
Здоровые люди 
Мет елеи * 10 10,2-+0,84 2,02-+0,14 
Колебания ...... (7,0—15, 6) (1,25—2,83) 





На 3—7 сутки лечения содержание гистамина крови у 8 
обследованных больных отчетлито снизилось, активность же 
тистаминазы существенно не изменилась. Суточная доза ами- 
назина была 150 мг, а у одного больного достигала 300 мг. 
На 6—7 сутки лечения при дозе аминазина 150 мгу 4 боль- 
ных отмечалось наибольшее снижение уровня гистамина до 
1,5—2,8%/% и значительное повышение активности гистами- 
назы до 3,5—6,5у/мл/30 мин. 


Таблица 2 


СОДЕРЖАНИЕ ГИСТАМИНА (1/%) И АКТИВНОСТЬ | 
ГИСТАМИНАЗЫ (ч/ма/З0мин.) У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
НА 3_7 СУТКИ ЛЕЧЕНИЯ АМИНАЗИНОМ 














ани ово пе 
Больные до лечения 

Кан: © | 9888 а 
Больные на лечении 

Ныесс ° | 250 | 848 

обе Фь& г 


а» 





Как видно из таблицы 2, снижение уровня гистамина до- 
стоверно по сравнению с данными, полученными до лечения; 
в изменении гистаминазной активности достоверной разницы 
не обнаружено. 

На лечении аминазином в течение 2 недель при суточной 
дозе 200—250 мгу 7 обследованных нами больных наблюда- 
лось дальнейшее снижение содержания гистамина в крови и 
некоторое снижение активности гистаминазы. 

Как видно из таблицы 3, снижение содержания гистамина 
достигает высокой степени достоверности по сравнению с ве- 
личинами, полученными до лечения. 

Таблица 3 
СОДЕРЖАНИЕ ГИСТАМИНА (+/%) И АКТИВНОСТЬ 


ГИСТАМИНАЗЫ (+[мл/30 мин.) У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
В ТЕЧЕНИЕ ДВУХ НЕДЕЛЬ ЛЕЧЕНИЯ АМИНАЗИНОМ 








с Количе- 
татистические ство - Активность 
показатели и колебания а Нотавян гистаминазы 
Больные до лечения 
Мег, ром, ФВ и 14,0-1,28 2,21-+0,4 
Колебания ...... (2,8—24,8) (0,41=5,5) 
Больные на лечении 
а 7 5,5=1,01 1,67—0,34 
Колебания .....:. (2,6—8,5) (0,33—2,9) 
Ро еЖеань. < 0,001 >0,2 











На лечении аминазином в течение месяца и более при су- 
точной дозе 300—400 мгу 9 обследованных нами больных от- 
мечался сниженный уровень гистамина и некоторое повыше- 
ние активности гистаминазы. 

Наиболее низкое содержание гистамина (0,5%) наблю- 
далось у больной, находящейся на лечении аминазино 
суточной дозе 400 мг. рые 

Следует отметить, что в этот период обследования у от- 
дельных больных отмечалась тенденция возврата а ГИ- 
стамина к исходным величинам, хотя у большинства больных 
содержание гистамина крови оказалось сниженным по срав- 
нению с величинами, установленными до лечения. У оддй 
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а ны 











больной с появившейся сыпью в результате аминазинотерапии 
отмечалось высокое содержание гистамина в крови (21,4у%) 
Как вилно из таблицы 4, статистически достоверных изме- 
нений в данном периоде исследования не обнаружено. Актив- 
ность гистаминазы, по нашим данным, мало менялась у боль- 
ных шизофренией по сравнению с контрольной группой. 


Таблица 4 
СОДЕРЖАНИЕ ГИСТАМИНА (1/%) И АКТИВНОСТЬ 
ГИСТАМИНАЗЫ (1/мл./30 мин.) У БОЛЬНЫХ ШИЗОФРЕНИЕЙ 
НА ЛЕЧЕНИИ АМИНАЗИНОМ В ТЕЧЕНИЕ МЕСЯЦА И БОЛЕЕ 











Статистические ыы О 
показатели и колебания обследо- пы гистаминазы 
ванных 
Больные до лечения 
Мое кое 17 14,0=1,28 2,21=0,4 
Колебания „авы (2,8—24,8) (0,41—5,5) 
Больные на лечении 
МАЕ зоо За выч 9 9,4-2,2 2,42-+0,42 
Колебания ...... (0,5—21,4) (0,9—4,8) 
ПА селе, УЕ >0,05 >0,5 








Полученные нами предварительные данные с использова- 
нием химического метода определения содержания гистамина 
и активности гистаминазы в крови у больных шизофренией 
свидетельствуют о том, что независимо от характера течения 
заболевания уровень гистамина увеличен по сравнению с кон- 
трольной группой здоровых людей. 

Это согласуется с результатами, полученными В. С. Ша- 
пошниковым (1964), изучавшим содержание гистамина крови 
у больных шизофренией аналогичным химическим методом. 
Им было установлено повышение содержания гистамина кро- 
ви в процессуальной стадии, особенно при остром дебюте за- 
болевания. 

По нашим даяным высокое содержание гистамина крови 
больных было обнаружено при первой вспышке психоза или 
при обострении процесса, протекающего в виде параноидно- 
депрессивного или параноидного состояния с большим аффек- 
тивным бредовым напряжением. 
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Изменениям психотической картины сопутствовали коле- 
бания уровня гистамина крови: при наличии активных пси- 
хотических симптомов или при их усилении наблюдалось уве- 
личение количества гистамина, в то время как улучшению 
психотического состояния соответствовало снижение концент- 
рации гистамина в крови. 


Аналогичные результаты были получены Д. Ласковской 
(1957), применившей биологический метод. 


У большинства больных гистаминаза практически не из- 
меняет своей активности как до лечения, по сравнению с кон- 
трольной группой, так и в течение терапии аминазином. Толь- 
ко у единичных больных имелось некоторое повышение или 
понижение активности гистаминазы. Наши данные не согла- 
суются с данными Бернштейна (1960), отметившего ‘увеличе- 
ние активности гистаминазы у больных шизофренией. 


Предполагаемые механизмы увеличения содержания ги- 
стамина в крови у больных шизофренией возможно связаны с 
нарушением обмена гистамина, который в свою очередь мо- 
жет быть обусловлен рядом причин. В частности, нарушением 
белкового обмена, который играет большую роль в генезе ши- 
зофрении (В. П. Протопопов, 1946), и который может служить 
одним из путей развития аллергического процесса при этом 
заболевании (В. А. Парнес, 1960). - 

Далее, в острых психотических состояниях наблюдается 
усиленный выброс в кровяное русло тканевых белков и при 
этом, вероятно, происходит освобождение гистамина из его’ 
белковых соединений при действии протеолитических фермен- 
тов. 

Возможно, имеет место нарушение обмена гистамина на 
уровне ферментных систем, ответственных за образование 
свободного гистамина — усиливается активность гистидинде- 
карбоксилазы в сторону повышенного образования гистамина. 

Возможно, что незначительные изменения гистаминазной: 
активности, наблюдаемые у большинства обследованных на- 
ми Г объясняются тем, что при патологич 
цессе, особенно таком сложном, как шизо ` : 
‘место любые соотношения между я Ой ты 
активности гистаминазы, поскольку уровень гистамина в в 
ви регулируется ферментными системами, как разрушаю . 
гистамин, так и принимающими участие в его брала те 

У больных шизофренией на лечении аминазино де 
лось снижение содержания гистамина в кров Е 


и. 
раженное снижение отмечалось на лечении ых вы- 
те- 
204 


еском про- 
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чение двух недель. Возможно, что снижение уровня гистамина 
обусловлено антигистаминовыми свойствами аминазина. Ак- 
тивность гистаминазы при этом заметно не менялась по 
сравнению с группой больных вне лечения. 

Увеличение содержания гистамина в крови наблюдается 
| при многих заболеваниях, что свидетельствует о неспецифич- 


ности данных изменений для больных шизофренией. Вместе 
с тем, уровень содержания гистамина в крови и активность 
гистаминазы могут характеризовать стадию заболевания. 
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КОРРЕЛЯЦИИ НЕКОТОРЫХ КЛИНИЧЕСКИХ 
ОСОБЕННОСТЕЙ ШИЗОФРЕНИИ И ЭПИЛЕПСИИ 
С ОБМЕНОМ ГИСТАМИНА 


С. $. СЕМЕНОВ, А. П. ЧУПРИКОВ, А. В. ГЛАЗОВ, Л. Л. БОНФИТТО 
(Москва) 





Задачей нашего исследования явилось изучение возмож- 
ной взаимосвязи некоторых особенностей клинической карти- 
ны шизофрении и эпилепсии и колебания уровня в крови та- 
кого биологически активного вещества, как гистамин, и одного 
из веществ, направленных на его расщепление и инактивацию 
(фермента диаминоксидазы или гистаминазы). 





Изучение роли гистамина в организме начато давно. Из- 
вестно, что гистамин является биогенным амином, который со- 
держится в виде неактивных соединений с белками во многих 
клетках организма, особенно в коже, легких, кишечно-желу- 
дочном тракте, а также в форменных элементах крови миэло- 
идного ряда. Квятковски (1943) считает, что гистамин являет- 
ся одним из медиаторов вегетативной нервной системы. 


По мнению Г. Н. Кассиля (1966), гистамин осуществляет 
в определенной степени парасимпатическую медиацию в ор- 
ганизме, 


Важную роль играет гистамин в развитии некоторых пато- 
логических явлений. Так под влиянием аллергических реак- 
ций может происходить освобождение больших количеств ги- 
стамина из связанного состояния. Вместе с другими биологи- 
чески активными, веществами (ацетилхолин,. симпатин, серо- 
тонин и др.) он участвует в аллергической альтерации тканей, 
осуществляя, таким образом, по А. Д. Адо (1959), вторую ста- 
дию механизма аллергии — патохимическую. 

Изучение гистаминемии при различных нервно-психических 
заболеваниях было начато Яном, Гревигом, которыми при 
изучении щелочного резерва крови, кожных реакций, содер- 
жания НС! в желудочном соке был косвенно доказан факт 
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гистаминемии при шизофрении. Д. Ласковска (1957) обнару: веге’ 
жила, что почти у М5 части изучаемых ею больных шизофре- в 
нией отмечалась гистаминемия и гистаминурия. Эти больные СятС; 
отличались остротой начала или обострения симптоматики, ауто 
большей частью в виде депрессивно-параноидного или пара- р 
ноидного синдрома со значительным аффективным напряже- скол 
вием. У больных эпилепсией автором была обнаружена гиста- их | 
минурия лишь во время эпилептического статуса или эпилеп- пов 
тических эквивалентов. Ее исследования показали, что у пси- Е т 
хически больных содержание гистамина в крови и моче может ракт 
подвергаться большим колебаниям в относительно короткие тена! 
сроки. Д. Ласковска предполагала, что источником гистами- Е 
на у этих больных могут быть усиленные процессы гниения в аль 
кишечнике или процессы мышечного метаболизма.  боно 
В. С. Шапошников (1963), проводя комплексное изучение Е 
патохимии аллергических реакций при шизофрении (уровень : ие 
гистамина в крови, гистаминопексия, кожные реакции на ги- 
стамин, морфологическое изучение крови и др. тесты), пришел и 
к выводу, что при остром дебюте шизофрении и при экзецер- Е 
бации процесса имеет место аллергический компонент, кото- с 
рый может определять своеобразие психопатологической сим- такж 
птоматики. В. С. Шапошников считал, что в этих случаях ал- ЦИИ, 
лергические реакции можно классифицировать как реакции проти 
немедленного, анафилактоидного типа. `®) 
Наблюдения и экспериментальный материал Г. Н. Касси- нахо: 
ля и его сотрудников (1959, 1963) позволяют утверждать, что им. Г 
явления гистаминемии могут сопровождать различные формы ровар 
| нервной патологии, особенно диэнцефальной. Явления гиста- или с 
минемии были связаны с колебаниями в образовании гиста- гичес 
мина, его инактивировании, связывании и освобождении из травл 
связанной формы. Г. Н. Кассиль рассматривает и аллерги- В. 
ческие состояния, и проявления диэнцефальной патологии в | вк 
виде вегетативных дисфункций как самые демонстративные а 


нарушения гомеостаза. | я 

Нами (С. Ф. Семенов, Г.В. Морозов, К.А. Семенова и др.) мех 
в 1962 г. обсуждался вопрос о возможной взаимосвязи иммун- 
но-аллергических реакций и патологии диэнцефальных отде- 








| лов мозга при шизофрении и органических поражениях голов- Забол 
| ного мозга, проводилось сопоставление клинических особен- олЬн 
| ностей заболеваний и характеристики противомозгового им- ВЫе г 
Ц мунного ответа в крови этих больных. Наши наблюдения по- Не ле 
И казали, что при этом имела место большая частота совпаде- п 
ния антител к органоспецифическим антигенам мозговой Пред 

ткани в крови с вегетативными и подкорковыми симптомами У 9 Е 
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Мы предположили, что нарушение деятельности центральных 
вегетативных аппаратов составляет важное звено в патогене- 
зе изменений внутренней среды организма, к которым отно- 
сятся и изменения иммуногенеза в ответ на образование 
аутоантигенов. 

Работа, которая проводится в нашей клинике в течение не- 
скольких лет, по изучению особенностей иммунно-аллергичес- 
ких реакций у больных нервно-психическими заболеваниями, 
позволила выявить у больных помимо антител к мозгу в кро- 
ви, присутствие в сыворотке веществ, иммунологическая ха- 
рактеристика которых позволяет их идентифицировать с анти- 
тенами мозга (В. С. Глебов), возможность клеточных аллер- 
гических реакций ш УИго типа повреждений нейтрофилов 
больных в присутствии антигенов из мозга (А. П. Чуприков). 
Сопоставление этих особенностей с клиникой заболеваний 
позволяет утверждать, что иммунно-аллергические процессы 
в отношении нервной ткани характеризуют активную процес- 
суальную стадию заболевания, что может говорить в пользу 
их патогенного значения. 

Чтобы подтвердить, что изучаемым в этой работе больным 
также свойственны аутоаллергические и аутоиммунные реак- 
ции, мы провели у некоторых из них изучение содержания 
противомозговых антител в сыворотке крови. 

Общее число обследованных лиц составило 33 женщины, 
находившихся на лечении в психиатрической больнице 
им. Ганнушкина. И этого числа в 23 случаях была диагности- 
рована шизофрения, в 8 случаях — эпилептическая болезнь 
или симптоматическая эпилепсия, а в 2 случаях психопатоло- 
гические нарушения были связаны с остаточными явлениями 
травматического поражения головного мозга. 

Все перечисленные лица были обследованы на содержание 
в крови гистамина и гистаминазы. У 12 больных сыворотка 
крови была динамически изучена в реакции связывания комп- 
лемента на холоду с антигенами из мозга, что позволяло су- 
дить о.наличии в сыворотке противомозговых антител. 

Среди больных шизофренией отмечались различные сроки 
заболевания: от 7 дней и 1 года до 22 лет, у большинства 
больных сроки заболевания превышали 5 лет. 6 больных впер - 


вые поступали в психиатрический стационар и ранее никогда 
не лечились. 

По особенностям течения шизофрении больные были рас- 
пределены на две группы. Группа А состояла из 13 человек. 
У 9 из них течение заболевания приобрело четко выраженный 
ремитирующий или циркулярный характер. По ведущему 
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синдрому эти больные подразделялись таким образом: де- 
прессивно-параноидный синдром — 3 человека, кататоничес- 
кий синдром — 4 человека, миниакальноподобный синдром — 
2 человека. У остальных 4 больных ведущим клиническим син- 
дромом был галлюцинаторно-параноидный с отчетливым вол- 
нообразным типом течения. У последних больных в динамике 
психопатологической симптоматики можно было отметить пе- 
риоды обострений психоза и периоды регресса клинической 
симптоматики, дезактуализацию и инкапсуляцию параноид- 
ных переживаний. 

Вторая группа (Б) включала 10 больных с непрерывным, 
прогредиентным или вялым течением шизофрении. У 3 боль- 
ных ведущим клиническим синдромом был параноидный, у 
4 — галлюцинаторно-параноидный. Клиническое состояние 
3 больных с вялым течением шизофрении можно было оха- 
рактеризовать как психопатоподобное. 

Общие данные изучения уровня гистамина и активности 
тистаминазы в крови больных шизофренией отличались от 
данных контрольной группы практически здоровых лиц, об- 
следованных Л. Л. Бонфитто. У здоровых лиц средний уро- 
вень гистамина равнялся 10,2-0,84у% при крайних колеба- 
ниях от 7,0 до 15,буф, средний уровень активности гистамина- 
зы равнялся 2,02-0,14у/мл при крайних колебаниях от 1,25 
до 2,83у/мл. Принимая крайние колебания уровня гистамина 
и активности гистаминазы у практически здоровых лиц за 
возможные ритмические колебания ненарушенного гомеоста- 
за, мы при анализе этих показателей у больных шизофренией 
обратили внимание на те колебания количества гистамина и 
активности гистаминазы в крови, которые значительно выхо- 
дили бы за границы колебаний у здоровых лиц. Оказалось. 
что среди 23 обследованных больных шизофренией значитель- 
ное отклонение от пределов колебаний у здоровых лиц в сто- 
рону понижения или увеличения гистамина и активности ги- 
стаминазы в крови наблюдалось у 18 человек. У 10 больных 
отмечалось увеличение содержания гистамина в крови, у дру- 


гих 5 больных — в отдельные периоды заболевания уровень 
гистамина был понижен. 3 

Лишь в отдельных случаях параллельно увеличению гиста- 
мина в крови увеличивалась активность гистаминазы, в дру- 
гих случаях отмечалось снижение активности гистаминазы 
при. «нормальном» содержании гистамина, и, наоборот, уве- 
личение активности гистаминазы при истощении гистамина. 

Оказалось, что’ условия динамического Обследования поз- 
воляют увеличить. количество наблюдений, где выявлялись 
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бы подобные значительные колебания уровня гистамина и ак- 
тивности гистаминазы. Несмотря на пестроту лабораторных 
данных, вр сопоставлении их с клиническим анализом боль- 
ных можно было отметить некоторые определенные корре- 
ляции. 

В группе А среди больных с приступообразным и волнооб- 
разным течением шизофрении определенно возрастал удель- 
ный вес случаев с повышенным уровнем гистамина в крови 
(7 случаев). В 4 случаях уровень гистамина находился в пре- 
делах от 17,2 до 19,2%, в других трех случаях — в пределах 
от 22 до 25у%ф. Пониженный уровень гистамина наблюдался 
у 2 больных. Из 7 случаев, обследованных на активность 
гистаминазы, активность ее оказалась повышенной у трех 
больных, причем у двух из них это сочеталось с количеством 
гистамина, равным среднему уровню у здоровых лиц. В двух 
случаях уровень активности гистаминазы был весьма низким 
(0,2—0,Зу/мл). 

Интересны некоторые подробности клинических особенно- 
стей больных группы А. Несмотря на то, что во многих слу- 
чаях заболевание длилось более 5 лет, у больных с ремити- 
рующим течением обострение заболевания возникало и раз- 
вивалось остро, иногда за несколько часов. Обострению часто 
предшествовали экзогенные факторы самого разнообразного 
характера: психогении, оперативное вмешательство и др. В 
отдельных случаях прослеживалась связь ухудшений психи- 
ческого состояния в связи с менструальным циклом. У боль- 
шинства больных во время обострений можно было отметить 
отчетливые ухудшения соматического статуса, которые можно 
было связать лишь с явлениями аутоинтоксикации. Эти при- 
знаки выражались в бледности кожных покровов, повышенной 
сухости слизистых, кровоточивости десен, тахикардии, иногда 
кратковременном повышения артериального давления. В этих 
случаях у больных язык был обложен густым белым налетом, 
из рта ощущался неприятный запах. 

Параллельно в крови больных этой группы можно было 
отметить гиперлейкоцитоз, иногда лимфоцитоз, уменьше- 
ние количества сегментированных нейтрофилов, усиление 
РОЭ. 3 

У больных группы А при неврологическом обследовании 
можно было обнаружить рассеянную неврологическую симп- 
томатику в виде стойкой нередко выраженной асимметрии су- 
хожильных и брюшных рефлексов, отдельные нарушения че- 
репно-мозговой иннервации. Вместе с тем в некоторых случа- 
ях можно было отметить расширение или сужение зрачков, 
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хоботковый рефлекс, положительный симптом Маринеско, 
вегето-сосудистую лабильность, что могло указывать на заин- 
тересованность вегетативной нервной системы и подкорково- 
стволовой зоны. В нескольких случаях нами была отмечена 
динамика неврологической симптоматики, усугубление ее на 
высоте обострения. Как отмечалось ранее (С. Ф. Семенов с 
соавторами, 1962), подобная неврологическая симптоматика 
может служить одним из показателей деструктивной тенден- 
ции шизофренического процесса в отношении тканей головно- 
го мозга. Из других побочных, осложняющих факторов, спо- 
собствующих возникновению подобной симптоматики можно 
отметить травмы головы, но они отмечались в анамнезе лишь 
У трех больных, причем у одной из этих больных наблюда- 
лись нормальные цифры гистамина и активности гистами- 
назы. 

В дополнение к вышесказанному следует отметить, что 
психотическая симптоматика больных группы А отличалась 
полиморфизмом, бредовые идеи — образностью и ярким чув- 
ственным характером. У больных с депрессивно-параноидной 
и своеобразной гипоманиакальной симптоматикой иногда 
можно было выявить отдельные онейроидные переживания. В 
разной степени всем больным этой группы были присущи чер- 
ты дефекта психики. Длительность настоящих обострений у 
наших больных была различной, в некоторых случаях отли- 
чалась абортивность приступов, быстрое исчезновение симп- 
томатики как спонтанное, так и под влиянием лечения ами- 
назином. Поэтому необходимо было учитывать, что хотя ла- 
бораторное обследование проводилось обычно в течение пер- 
вых 10 дней пребывания в стационаре, все же иногда к мо- 
менту взятия крови в состоянии больной уже наступал пере- 


лом в сторону улучшения состояния и уровень гистамина и 
гистаминазы был нормальным. 

В 10 случаях, где исследование гистамина было макси- 
мально приближено по времени к периоду наибольшей остро- 
ты психоза, еще более возрастал удельный вес случаев с по- 
вышением уровня гистамина (7 случаев). 

‚ Следует отметить, что в двух случаях отчетливое повыше- 
ние уровня гистамина в крови не было выявлено сразу после 
начала обострения, в этот момент отмечалось довольно зна- 
чительное снижение уровня активности гистамин 
0,2у/мл). Повышение уровня гистамина в об риа 
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состояния. У второй колебания уровня гистамина и гистами- 
назы можно было связать с началом лечения инсулином, ко- 
торый по данным Ласковской (1957) может вызывать у боль- 
ных шизофренией повышение уровня гистамина в крови и его 
усиленную экскрецию с мочой. 


Группа Б включала 10 больных шизофренией с непрерыв- 
ным течением процесса. Отгруппы А она отличалась меньшим 
удельным весом случаев с увеличением уровня гистамина в 
крови. У двух больных отмечалось умеренное увеличение ги- 
стамина (от 16,9 до 18,3у%) и у одной больной — резкое уве- 
личение (до 24.8у%). У трех больных уровень гистамина был 
меньше нижней границы у практически здоровых лиц, в двух 
случаях это уменьшение гистамина было подтверждено при 
динамическом обследовании. 

Из девяти случаев, обследованных на активность гистами* 
назы, ее увеличение наблюдалось в 4 случаях, уменьшение — 
в 3 случаях. 

Из клинических особенностей больных групп Б следует от- 
метить следующие. Прежде всего эти больные отличались по 
динамике и течению психопатологической симптоматики. У 
больных с параноидными и галлюцинаторно-параноидными 
синдромами отмечалось неуклонное прогрессирование процес- 
са без столь выраженной взаимосвязи с соматоэндокринным 
статусом. Наблюдались отклонения со стороны гематологиче- 
ских показателей в виде лимфоцитоза, усиления РОЭ и др. 

Повторяя в основных чертах все сказанное выше об осо- 
бенностях неврологического статуса больных шизофренией 
группы А, эта группа отличалась большей инертностью и чет- 
костью разнообразных рассеянных неврологических знаков. 

Представляет интерес результаты клинического анализа 
непосредственно тех случаев, где отмечалось повышение уров- 
ня гистамина в крови. 

Так, у больной С. повышение уровня гистамина сочеталось 
с галлюцинаторно-параноидным синдромом, с несколько ати- 
пичной для прогредиентного течения охваченностью и аффек- 
тивностью болезненных переживаний. Месяцем позже на фо- 
не лечения нейролептиками у больной появилась аллергиче- 
ского характера сыпь, уровень гистамина продолжал оста- 
ваться высоким. 

У больной К. клиническая картина параноидной шизофре- 
нии была отягощена явлениями травматической энцефалопа- 
тии. В течение длительного времени стойкий синдром Кан- 
динского-Клерамбо сочетался с головными болями, раздра- 
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жительностью, психопатоподобным поведением и явлениями 
вегетососудистой дистонии. Аналогичные явления вегето-со- 
судистой дистонии обнаруживались у больной с ведущим 
психопатоподобным синдромом (вялотекущая простая фор- 
ма). У последних двух больных уровень гистамина также 
был высок. 


Приведенные примеры показывают, что случаи шизофре- 
нии группы Б с высоким содержанием гистамина в крови от- 
личаются клиническими особенностями, которые присущи и 
больным группы А: или остротой психопатологической симп- 
томатики, или заинтересованностью вегетативной нервной сис- 
темы и подкорковых областей мозга. 


Нами были исследованы также 10 больных с органичес- 
ким поражением головного мозга разной этиологии. Из них 
у 7 человек была диагностирована симптоматическая эпилеп- 
сия, возникшая после перенесенного полимиелита, менингита, 
ревматического энцефалита, у одной больной была диагности- 
рована эпилептическая болезнь, у 2 — органическое пораже- 
ние головного мозга травматического характера. 


Эпилепсия у наших больных проявлялась наличием у 
больных абортивных или развернутых судорожных приступов. 
В некоторых случаях можно было по характеру приступа су- 
дить о топике очага раздражения в головном мозгу. Но, как 
правило, по данным электроэнцефалографии и клиническим 
симптомам можно было говорить о диффузном поражении 
головного мозга с заинтересованностью глубоких и стволовых 
отделов мозга, и, в частности, диэнцефального отдела. У 5 
больных можно было обнаружить симптомы вегето-сосудистой 
дистонии (сосудистая лабильность, изменения дермографиз- 
ма, периодические резкие повышения артериального давле- 
ния, приступы сердцебиений, непереносимость жары и т. д.). 
У больных также отмечались нарушения регуляции водного 
обмена — сухость во рту, жажда, изменения диуреза. 

У двух больных вместе с диэнцефальными нарушениями 
обнаруживалась склонность к аллергическим реакциям. У од- 
ной из них аллергическая реакция наблюдалась в связи с 
приемом гексамидина и определенных видов пищи, у дру- 
гой — аллергия наблюдалась по отношению ко многим лекар- 
ственным средствам (пенициллину, новокаину, тизерцину и 
др.) Г проявлялась реакциями анафилактоидного типа 

Помимо разнообразных полиморфны ь 
состояний в теже картине не а ее 
было отметить изменения по эпилептическому типу: назойли- 
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вость, олигофазию, конкретность, обстоятельность и вязкость 
мышления, полярность аффективных реакций и др. 

У больных, у которых диэнцефальные нарушения выступа- 
ли вполне опредьненнониу одной больной без них можно бы- 
ло обнаружить в различной степени эндокринную дисфунк- 
цию. Это проявлялось в нарушении менструального цикла, 
инфантилизме, отмеченном в анамнезе страдании щитовидной 
железы. 

Среди больных эпилепсией повышение уровня гистамина 
в крови (до 26,6у%) наблюдалось у 4 больных. В трех случа- 
ях взятие крови производилось непосредственно после судо- 
рожного приступа, в одном — за 2 часа до серии фокальных 
абортивных приступов на фоне расторможенности и беспри- 
чинной эйфории. Исследование уровня гистамина в межпри- 
ступный период, обычно через 7—10 дней после последнего 
приступа или статуса, не показывало каких-либо отклонений 
от уровня гистамина, характерных для здоровых лик. Лишь 

в одном случае уровень гистамина был ниже нормы. Актив- 
ность гистаминазы в межприступный период была понижена 
в трех случаях. 

В двух случаях органического поражения головного мозга 
травматического характера не отмечалось повышения уровня 
гистамина. В том случае, где на фоне травматической энцефа- 
лопатии с изменениями личности по органическому типу был 
диагностирован реактивно спровоцированный абортивный 
параноид, уровень гистамина находился на нижней границе 
нормы, а активность тистаминазы значительно повышена 
(4у/мл). В случае с прогредиентным параноидным синдромом 
в одном из исследований уровень гистаминазы был значитель- 
но понижен (0,33Зу/мл). 

Приведем данные изучения противомозговых антител В 
сыворотке крови 12 больных (7 больных шизофренией, 5 
больных симптоматической эпилепсией). У 8 из них сыворотка 
изучалась в реакции связывания комплемента с антигенами 
из мозга несколько раз в течение 2—3 месяцев, у остальных 
однократно. Сероположительной сыворотка оказалась в 4 слу- 
чаях (титр антител 1:40 и выше), еще в 3 случаях антитела к 
мозгу определялись в очень низком титре и результаты этих 
реакций были расценены нами как сомнигельные. 

Среди больных шизофренией антитела наблюдались у 2 
больных. Одна больная относилась к группе А, другая — к 
группе Б (упоминавшаяся больная К.). В обоих случаях уро- 
вень гистамина в отдельные периоды заболевания был повы- 
шен. Положительный результат РСК наблюдался у 2 больных 
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эпилепсией, сомнительный — также у 2 больных эпилепсией. 
В одном из положительных случаев наряду с антителами к 
мозгу у больной определялось повышенное содержание гиста- 
мина. Таким образом у одних и тех же больных могут наблю- 
даться как появление в крови противомозговых антител, так 
и повышение уровня гистамина. О каких-либо корреляциях во 
времени между этими явлениями говорить не приходится из- 
за малого числа наблюдений. Следует отметить, что у всех 
больных, у которых были обнаружены антитела, в клиничес- 
кой картине можно было отметить те или иные симптомы, 
свидетельствующие о заинтересованности диэнцефально-ство- 
ловой зон мозга. 

Таким образом среди больных нервно-психическими забо- 
леваниями значительные, не наблюдавшиеся у практически 
здоровых лиц, колебания уровня такого биологически активно- 
го вещества крови, как гистамин, и активности гистаминазы, 
встречаются довольно часто. В этом отношении наши резуль- 
наты подтверждают данные Гревига, Яна, Д. Ласковской, 
В. Шапошникова, которые различными методами изучали 
аналогичные показатели у нервно-психически больных. Сопо- 
ставление лабораторных и клинических данных позволяет 
предположить, что эти колебания в определенной мере свя- 
заны с клинической симптоматикой, присущей изучаемым за- 
болеваниям — шизофрении и эпилепсии и могут являться од- 
вим из звеньев их патогенеза. К выводу о нарушении обмена 
гистамина и серотонина непосредственно в мозгу психически 
больных, как одной из причин заболевания, пришли также 
Гоффер и Осмонд (1959). 

Действие гистамина в плане усиления сосудистой прони- 


цаемости при различных нервно-психических заболеваниях 
может оказаться возможной причиной более или менее крат- 
ковременного, но отрицательного по своим последствиям на- 
рушения гемато-энцефалического барьера. Одним из послед- 
ствий нарушения гемато-энцефалического барьера могла бы 
быть встреча с нервной тканью того комплекса противомозго- 
вых антител и ферментов, который вырабатывает организм в 
ответ на продукты деструкции нервной ткани, и вызвать, сле- 


довательно, проявление цитотоксического эффекта в отноше: 
нии нервной ткани. 


рожного пароксизма или эпилептическо 


приступный период, что оно более свойственно случаям с ост- 
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рой психотической симптоматикой, чем вялому и непрерывно- 
му течению психоза, т. е. повышение гистамина на нашем кли- 
ническом материале, как правило, связано с самыми главны- 
ми чертами, характеризующими такие заболевания, как шизо- 
френия и эпилепсия. 

Изучение активности гистаминазы, как фермента, направ- 
ленного на расщепление и инактивацию гистамина, представ- 
ляет интерес в плане изучения приспособительных возможно- 
стей организма больных к биологически вредному процессу 
чрезмерного освобождения гистамина. Но при этом нужно 
учитывать также то, что ферментативное гистаминазное рас- 
цепление гистамина не единственный путь инактивирования 
этого медиатора (М. Беленький, 1958). Значительное истоще- 
ние гистаминазы в крови, если оно идет параллельно с угне- 
тением инактивации гистамина другими путями, может слу- 
жить причиной проявления патогенного действия гистамина 
даже при «нормальном» его уровне. Наш материал заставляет 
обратить внимание на факты довольно частого истощения ак- 
тивности гистаминазы в крови нервно-психически больных. 

Заслуживает обсуждения возможная причина нарушения 
обмена гистамина У нервно-психически больных. Известно, 
что гистамин наряду © другими медиаторами появляется при 
аллергических реакциях на экзоаллергены, при аллергических 
реакциях немедленного типа. В. С. Шапошников (1963) по- 
вышение уровня гистамина в крови, снижение гистаминопек- 
тического эффекта сыворотки у больных шизофренией с экзо- 
цербацией процесса предположительно связывал с реакция- 
ми немедленного типа. Не исключая эту возможность для не- 
которых групи больных, особенно для больных эпилепсиен 
(А. Д. Адо), все же напомним, что громадный эксперимен- 
тальный материал Бьючемина (1936) и других указывает на 
подавленность реактивности анафилактоидного типа, о0со- 
бенно в отношении экзоаллергенов, у нервно-психически боль- 
ных. Результаты нашего исследования позволяют предполо- 
жить, что нарушение обмена гистамина может зависить от 
нарушения деятельности центральной нервной системы, осо- 
бенно диэнцефально-стволовой области. 

Вопрос о месте и взаимосвязи гистамина и аутоиммунных 
реакций к нервной ткани в патогенезе нервно-психических за- 
болеваний далек от разрешения. Аутоиммунные и аутоаллер- 
гические реакции, по современным представлениям, принад- 
лежат к реакциям замедленного типа. В развитии такого рода 
аллергии гистамин играет гораздо меньшую роль, чем при 
анафилактическом типе аллергии. Однако, В целостном орга- 
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низме имеют место аллергические реакции не только замед- 
ленного и немедленного типа, но и переходные (Н. Н. Сироти- 
нин, 1934; А. Т. Кравченко, В. А. Фрадкин, 1965; Г. Д. Забро- 
дин, 1964 и др.). В настоящий момент трудно решить к ка- 
ким именно типам реакций — замедленному или переходно- 
му — относятся реакции микрофагов на органоспецифический 
антиген мозга (реакции повреждения нейтрофилов). Возмож- 
но, что аллергические реакции переходного типа более свя- 
заны с активированием гистамина. 

Иммунологическое обследование наших больных в основ- 
ном подтвердило полученные нами ранее результаты обсле- 
дования более 500 больных различными нервно-психическими 
заболеваниями и указало, что аутоиммунные реакции и гиста. 
минемия могут наблюдаться у одних и тех же больных. 

Таким образом, на настоящем этапе ибследований можно 
представить себе следующую схему сочетания отдельных 
звеньев нарушения гомеостаза у нервно-психически больных, 
Нарушения приспособительных, компенсаторных механизмов 
регулирования медиаторного обмена и, возможно, частично 
аутоаллергическая реактивность способствуют цитотоксичес- 
кому эффекту в отношении нервной ткани, чем вызывают но- 
вое нарушение гомесстаза в виде мозгового антигенообразо- 
вания. Аутозллергические реакции в отношении диэнцефаль- 


но-стволовой области в свою очередь поддерживают указан- 
ные биохимические нарушения. 


ЛИТЕРАТУРА 


| Ад о А. Д. а медицина», 1959, № 12, 3. 
. Беленьки — «Большая медицинск : 
изд. 2, М., 1958, 342. м ль 
О ое «Журнал 
им. С. С. Корсакова», 1965, № 10, 1517. 


4. Забродин Г. Д_В книге «Проблемы 


невропатологии и психиатрии 


клинической судебно- 


психиатрической экспертизы, патофизиологии и иммунологии 
шизо ь 
М., № 3, 1964, 96. и. 
Кассиль Г. Н., Вайсфельд И. Л— Па 
ь . Л.— Патолог - 
логия, 1959, № 3, 16. Че 


6. Кассиль Г. Н— Гемато-энцефалический барье 

7. Кассиль Г. Н— Вестник АМН СССР, 1966. № А м 
ин вченко А. Т. Фрадкин В. 'А_В книге «Материалы 
сл ты м изготовления, контроля и стандартизации аллер- 


218 


АО) ба) 













































11. Шапошников В. С—В книге «Вопросы аллергии в клинике». 


Киев, 1963, 81. 


12. ВеапсНеш!п 1.— Атег. Лоиг. РэусН., у. 92, № 5, 1986, 1191. 

13. Но {ег А., Озтоп@а Н—Т. пегу. шепё. @415., 1959, у. 128, 18. 

14. Тайп ШО., Сгеу1ие Н— Агсв. Рзусшайт., 1935, 105, 105. 

15. Км1а+{КомзКЕ Н.—.. рвуз101. (Топ4.), 1943, 102, 32. 

16. ГазкомзКа ШО.— Меиго]., пеигостиг. 1 рзусМайг. Ро]зКа, 1957, 
№ 6, 859. 













ЭПИЛЕПСИЯ 
И ДРУГИЕ 
ОРГАНИЧЕСКИЕ 
ЗАБОЛЕВАНИЯ 
МОЗГА 





























ФУНКЦИОНАЛЬНОЕ СОСТОЯНИЕ МОНОЦИТАРНОЙ 


СИСТЕМЫ ПРИ БЕССУДОРОЖНЫХ ПАРОКСИЗМАХ 


И ЭПИЛЕПТИЧЕСКИХ ЭКВИВАЛЕНТАХ 


М. Я. ВАИНТРУБ, Ю. Л. ШАПИРО 
(Москва) 


При изучении механизмов эпилептических пароксизмов не- 
маловажное значение придают функциональному состоянию 
ретикулогистоцитарной системы —РГС  (ретикулоэндотели- 
альная система, физиологическая система соединительной тка- 
ни, активная мезенхима). 

Исследования некоторых авторов были направлены как на 
изучения функционирования факультативных элементов РГС, 
так и ее мобильных производных. К последним, в частности, 
относятся морфологические элементы периферической крови 
(3. М. Абрамцева, 1937; И. Д. Баклушинский, 1914; В.М. Кар- 
линский, 1959; М. К. Кокин, 1948; 3. С. Цыханская, 1941). 

Подобные работы следует фактически отнести к исследо- 
ванию неспецифической иммунобиологической реактивности 
больного организма (Н. Н. Аничков, 1930; А. А. Богомолец, 
1941; П. Ф. Здродовский, 1963; П. Крайп, 1966: Я. Л. Раппо- 
порт, 1965). 

Современное учение об иммунитете не оставляет сомнений 
относительно громадной роли и участия «иммунологически 
компетентных» клеточных систем, как в иммуногенезе, так и 
в других звеньях сложной цепи иммунных реакций. К таким, 
по сути дела, иммуноморфологическим работам следует от- 
нести большое число исследований плазмоцитарной и лимфо- 
цитарной систем организма при различных физиологических 
и патологических состояниях (П. Ф. Здродовский, 1963; 
П. Крайп, 1966; 3. С. Цыханская, 1941; Бэрнет, 1959; Крепел- 
ка и Кейдо, 1964). 

Одной из попыток оценить состояние РГС у больных эпи- 
лепсией в зависимости от разФичных периодов припадков, 
явились работы, посвященные изучению моноцитарной систе- 
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мы (Ю. Л. Шапиро, М. Я. Вайнтруб, 1967; Ю. Л. Шапиро, 
1963). ь 
В этих работах авторы исходили ИЗ представления 
О. П. Григоровой относительно того, что МОНОЦИТЫ перифе- 
рической крови являются дериватами «активной» мезенхимы. 
Группируя моноциты в зависимости от морфоструктурных 
особенностей их ядер (широкий спектр изменения последних 
от круглого до резко полиморфного отражает онтогенетиче- 
ские стадии развития, «возраст» моноцитов), составляют мо- 
ноцитограммы. При этом вслед за О. П. Григоровой можно 
признать, что функциональная активность моноцитов тесно 
связана с их возрастом. Наиболее активными следует счи- 
тать собственно моноциты (моноциты второй группы). 
Таким образом, метод моноцитограммы, будучи простым и 
доступным в методическом отношении, в то же время дает 
возможность составить определенное впечатление о функцио- 
нальном состоянии моноцитарной системы, и тем самым поз- 
воляет на морфологическом уровне исследовать некоторые 
стороны неспецифической реакции физиологической системы 
соединительной ткани. * 


Ю. Л. Шапиро (1963) было показано, что изменение моно- 
цитограмм у больных эпилепсией в основном коррелирует с 
периодом пароксизмов. 

Так, предприпадочному состоянию соответствует относи- 
тельное накопление моноцитов третьей группы, при одновре- 
менном уменьшении промоноцитов (сдвиг вправо в моноци- 
тограмме). 

По мере приближения к пароксизму правый сдвиг в моно- 
цитограмме становится все более отчетливым. Непосредствен- 
но перед наступлением припадка (период, очевидно, соответ- 
ствующий ауре) характер сдвигов в моноцитограммах резко 

изменяется, а именно происходит заметное увеличение моно- 
цитов второй и первой групп при одновременном снижении 
моноцитов третьей группы (сдвиг влево в моноцитограммах). 
Сдвиг влево в моноцитограммах наблюдался также на высо- 
те пароксизма и в течение некоторого времени после него 
Интересно отметить, что в ряде случаев сдвиг влево в А 
питограмме после резко выраженных одиночных пароксиз- 
мов сохранялся в течение более длительного времени, чем 


после припадков, следующих друг за другом с 
м 
Е | у Р\ короткими `ИН- 


* Подробно метод моноцитограм 
> м 
горовой (5). раммы приведен в монографии О. П. Гри- 
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Указанные сдвиги расценивались как отражение угнете- 
чия функционального состояния моноцитарной системы (ак- 
тивной мезенхимы) в предприпадочный период и ее активи- 
запии на высоте припадка и в постпароксизмальные периоды. 

По данным Ю. Л. Шапиро и М. Я. Вайнтруба (1967) в 
межгароксизмальном периоде в случае положительного те- 
рапевтического эффекта моноцитарная система оказывалась 
‚активизированнои и характеризовалась выраженным сдвигом 
влево. Полученные данные позволили авторам высказать 
предположение, что лабильность моноцитарной системы (сме- 
на в течение суток противоположных по знаку сдвигов в мо- 
ноцитограммах) может наводить на мысль о наличии «суб- 
клинических» пароксизмов; выявление последних всегда 
представляется весьма важным для терапевтической тактики. 

Целью нашего сообщения является изучение моноцитар- 
ной системы в разные периоды бессудорожных пароксизмов 
и эпилептических эквивалентов у больных эпилепсией. 

Был обследован 21 больной: 5 мужчин и 16 женщин в воз- 
расте ог 18 до 64 лет. Давность заболевания составляла от 7 
до 30 лет. Всего было проведено 158 моноцитограмм. В боль- 
шинстве случаев моноцитограммы изучались в динамике: у 
одного и того же больного в течение ограниченного срока 
времени (от одного до восьми часов) производились множе- 
ственные заборы крови. Из 21 обследованного больного — 10 
страдали эпилепсией инфекционного генеза, 7 — травматиче- 
ской эпилепсией, 3 — генуинной эпилепсией и у одного боль- 
ного диагностирована эпилепсия сосудистого генеза. Всем 
больным назначалось комбинированное противоэпилептиче- 
ское лечение препаратами люминала, дифенина, гексамидина, 
бензонала, хлоракона и пр. 

Клиническая картина обследованных больных характери- 
зовалась ярко выраженным полиморфизмом: «пти маль», 
эпилептические эквиваленты (явления амбулаторного авто- 
матизма), сумеречные состояния сознания, дисфории, — соче- 
тались с «гранд маль» и между собой. Однако необходимо 
отметить, что несмотря на полиморфизм клинической карти- 
ны, в том или ином случае один из вышеперечисленных па- 
роксизмов являлся превалирующим. Так, У 10 больных в кли- 
нической картине преобладал «пти маль», у трех — сумереч- 
ное состояние сознания, у двух — дисфории, у двух — явле- 
ния амбулаторного автоматизма и у одного больного отме- 
чался абортивный бессудорожный пароксизм. У трех боль- 
ных наблюдались только пароксизмы типа «пти маль». Нали- 
чие полиморфизма клинических проявлений дало возмож- 
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ность сравнительно изучить в 15 случаях изменение моноци- 
тарной системы при бессудорожных и судорожных пароксиз- 
мах у одних и тех же больных. 

Согласно полученным данным во всех случаях на высоте 
пароксизмов (припадок на кончике иглы), а также после них, 
наблюдалась различной степени активизация моноцитарной 
системы, выражавшаяся в относительном увеличении моноци- 
тов первой—второй групп и в снижении числа полиморфомо- 
ноцитов (сдвиг влево в моноцитограмме). Противоположная 
картина наблюдалась в тех случаях, когда исследование мо- 
ноцитарной системы проводилось незадолго до наступления 
того или иного пароксизма. 

Как показали результаты исследований, изменения моно- 
цитарной системы оказались полностью идентичными тем, ко- 
торые наблюдались при судорожных формах пароксизмов. 
(12, 13). В качестве примера приводим отдельные наблюде- 
НИЯ. 

Наблюдение 1. Больная А-ва, 1923 г. рождения. Страдает эпилепти- 
ческими пароксизмами с 1945 г. после перенесенного арахноэнцефалита. 
Болезнь дебютировала пароксизмами типа «‹пти маль», носивших серийный 
характер. Через 3 года к последним присоединились большие судорожные 
припадки. В настоящее время в клинической картине преобладают па- 
роксизмы типа «пти маль». Интеллектуально снижена. Имеет инвалид- 
ность Ш группы. 

Диагноз: симптоматическая эпилепсия инфекционного генеза. 


Настоящее исследование проводилось через 10 минут после развер- 
нутого судорожного припадка. 


Таблица 1 
ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ 
(наблюдение 1) 





Моноци тограмма 














Общее 
Время исследования ОВ 
в 1 мые крови т п ш 
рас Ами ь т «О 6900 
час МИН вез ф ие Рф лечь 7000 2 р 6 
ПС ЛВ серые че кан 8000 32 30 38 
зе Обе ИЕ ЕЕ 8300 22 28 50 


Во время между 12 час. 65 мин. и 13 час. больная разговаривая 
с врачом, вдруг глубоко вздохнула и прервала беседу, тата ее и. 
устремлены в одну точку, вдох задержан. Спустя 20 секунд больная рез- 
ко выдохнула и, осмотревшись вокруг, стала медленно продолжать бе- 
седу. 
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Таблица 1 (продолжение) 
ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ 
(наблюдение 1) 




















бес Моноцитограмма 
Время исследования К 

Пг О а 

Зазаз Оби а ан. 6300 | 24 | 48 | 28 

13 час. 05. мин. лизал 6800 | 40 32 28 


Как видно из приведенных данных, наступлению пароксиз- 
ма «пти маль» предшествовал отчетливый сдвиг вправо в мо- 
ноцитограмме (12 час. 55 мин.). Постприпадочный период 


характеризовался усилением активности моноцитарной си- 
стемы. 


Наблюдение 2. Больная К., 1931 г. рождения. Страдает большими су- 
дорожными припадками с 7 лет. В настоящее время кроме «ити маль» 
наблюдаются пароксизмы типа «гранд маль» и частые дисфории. Больная 
слабоумна. Имеет И группу инвалидности. 

Диагноз: эпилептическая болезнь. 

В течение суток перед исследованием больная была депрессивна, по- 
стоянно жаловалась на «тоску», подавленное настроение, ‘часто плакала. 


Таблица 2 


ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ 
(наблюдение 2) 











Общее ООВ 
количество 
Время исследования лейкоцитов 
в 1 мм крови т - и 
в-час ЗбсминнЕ  е 5600 20 36 44 
ПА часовбивинискыть «М.С. 30% 5800 10 30 60 
12 час. Збьмин: и игр адин + 8800 28 48 24 


Такое же клиническое состояние наблюдалось у больной 
во время гематологического исследования. Из таблицы 2 мо- 
жно видеть, что характер полученных моноцитограмм (рез- 
кий сдвиг вправо в исследовании в 11 час. 35 мин. и сдвиг 
влево в 12 час. 30 мин.) соответствует изменениям обнаружи- 
ваемых при разного рода эпилептических припадках. 


Наблюдение 3. Больная О-ва, 1920 г. рождения. Припадки возникли 
через 3 года после травмы головы (в 1951 г.). Пароксизмы с первого года 
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заболевания носили полиморфный характер: большие эпилептические при- 
падки «пти маль», кратковременные сумеречные состояния сознания. 
Интеллектуально снижена. Имеет ПП группу инвалидности. Пароксизмы 
наблюдаются в разное время суток. 
Диагноз: травматическая эпилепсия с полиморфными припадками. 
Исследование моноцитарной системы было произведено через двое 
суток после кратковременного сумеречного состояния сознания: больная 
внезапно стала возбужденной, с громкими криками «ой, не надо, боюсь» 
бегала по коридору, стремительно вбежала в палату, где спряталась под 
койку. Ориентировка в обстановке и времени полностью отсутствовала. 























Таблица 3 
ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЕ ДАННЫЕ 
(наблюдение 3) е 
обще Моноцитограмма с 
В количество 
ремя исследования ы они 1 .- Ш к 
сл 
ЧЕ час смин, 4, опа ата 6800 24 36 40 
Вас, БОН о нее 6500 32 36 32 ее 
ЗА час, 99 МИН оке аи в 6800 28 32 40 
Ч ав ИН а ев ина 6900 36 42 22 
12 час 15 МИН Ро сы, а ` 6800 18 42 40 Ц 
Уча мий и зь мы а рб вы 6100 36 44 20 
Т2очас, ЗОЗМИИЕ але вне аа, 9 8600 КУ) 42 26 ва 
Крео о: ОИ 5700 34 36 30 
ТЗ чаем Ми ь ееьыо 7500 38 30 32 ГИ 
а ОСН вые: + . 6800 32 42 36 19 
ПНВ О а азов аа 5500 30 36 34 
1Зучас, 45 -МИН, инь: а 7600 36 36 28 ск. 
Чана с: ООмИН О. че. 9 39 5900 30 42 28 
Нам. 7100 36 40 24 им 
ЭП 
Данные, приведенные в таблице 3, соответствуют межпри- Са 
падочному периоду. Из таблицы 3 можно видеть, что в моно- 
цитограммах во все сроки исследования отмечались более или р.. 


менее выраженные сдвиги влево. В этом отношении получен- 

ные данные не отличаются от таковых при исследовании В р 
межпароксизмальных периодах у больных, страдавших боль- 
шими судорожными припадками. 

В дополнение к приведенным выше примерам хотелось бы 
отметить, что нередко моноцитограммы в данных исследова- 
ниях имели структуру, которая, по мнению О. П. Григоровой, 
соответствует аллергическому состоянию организма. Подоб: 
ные моноцитограммы характеризуются относительным увели- 
чением моноцитов второй группы, при одновременном умень- 
шении моноцитов первой группы. Наиболее часто подобные 
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моноцитограммы, как можно было видеть из приведенных 
примеров, наблюдались в предприпадочных периодах. 

Однако, представляется несомненным, что уточнение вза- 
имосвязи особенностей картины периферической крови с ал- 
лергическим состоянием должно быть предметом дальней- 
ших исследований. 
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ДИНАМИКА ЛЕЙКЕРГИИ ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 


А. П. ЧУПРИКОВ, А. В. ГЛАЗОВ 
(Москва) 


Изучение различных свойств лейкоцитарной крови при 
нервно-психических заболеваниях начато сравнительно давно 
и интерес к ним все более возрастает. Известно, что различ- 
ные заболевания центральной нервной системы сопровожда- 
ются изменениями формулы крови, появлением дегенератив- 
ных форм лейкоцитов, токсической зернистости, усилением 
митогенетической активности, изменениями иммунных реак- 
ций лейкоцитов. Эти исследования в значительной мере спо- 
собствуют изучению вопросов патогенеза заболеваний цент- 
ральной нервной системы. 

В этом плане нас заинтересовало явление лейкергии (по 
Флеку). Этим термином принято называть склеивание (агло- 
мерацию) циркулирующих в крови лейкоцитов и прилипание 
их к сосудистому эндотелию. Это явление можно наблюдать 
«ин витро». Оно было известно уже в начале века, однако 
лишь предложение Флеком метода количественного учета 
адгезивных лейкоцитов способствовало изучению лейкергии 
при различных патологических состояниях. 

Работами многочисленных исследователей Флека показа- 
но, что лейкергическая реакция отражает структурно-функци- 
ональное изменение клеток белой крови и не зависит от раз- 
личных свойств сыворотки, в частности, наличия в ней гемаг- 
глютининов, Лейкоциты, участвующие в этой реакции, со- 
держат значительные запасы гликогена и обнаруживают по- 
вышенную активность щелочной фосфатазы и пероксидазы. 
Флек и его последователи связывают склонность к лейкерги- 
ческой реакции с состоянием возможной готовности организ- 
ма к защитным реакциям в отношении различных вредных 

агентов. 
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Появление леикергии можно. расценить как определенное 
неблагополучие, нарушение гомеостаза больных. По мнению 
Михаловича, лейкергия является высокочувствительным тес- 
том, но, в силу того, что она может зависить от многих фак- 
торов, этот тест недостаточно специфичен. Однако, послед- 
дий недостаток в значительной мере можно исключить, если 
исследование лейкергии проводить в сочетании с тщатель- 
ным изучением соматического состояния организма, сопостав- 
лять исследования лейкергии с результатами дополнительных 
объективных методов. 

По современным представлениям, аллергические реакции 
являются одним из самых демонстративных примеров «болез- 
ней гомеостаза». Не удивительно, что между лейкергически- 
ми и аллергически-воспалительными реакциями отмечается 
прямая корреляция. Флеком и его сотрудниками показано, 
что внутрикожное. введение туберкулина при постановке ре- 
акции Манту животным и лицам, страдающим активным ту- 
беркулезным процессом, сопровождается как кожными ал- 
лергическими реакциями, так и увеличением лейкергии в бли- 
жайшие 24—72 часа после инъекции. Повышение лейкергии 

при активном туберкулезе у детей в случае ее провокации ту- 
беркулином имеет место в различное время, и ее графическое 
изображение (через 24, 28, 72 и 96 часов) может иметь вид 
острого пика, пологой вершины, асимметричной вершины или 
двугорбой кривой (Мариновска и Супронович, 1959 и 1961). 

Лейкергический тест был использован при изучении ал- 
лергических реакций. Борковска (1950) наблюдала повыше- 
ние лейкергии при экспериментальной анафилаксии. Каспер- 
ликом (1962) описаны 95 случаев лекарственной аллергии к 
антибиотикам, йодистым препаратам, инсулину, пирамидону. 

Клинически аллергия проявлялась у них дерматитом (эрите- 

ма, крапивница) и лихорадкой. Во всех случаях лейкергия 

была увеличена до 25—50%. Бартошевски (1957) объяснял 
увеличение лейкергии при лечении аминазином за счет лекар- 

«ственной аллергии. 

Аллергические реакции к белковым препаратам у сенси- 

| билизированных животных сопровождаются агломерацией 
лейкоцитов (Стреселе, Мишер, 1956). Смоленска (1960) счи- 

тает, что лейкергическая реакция позволяет установить сен- 
сибилизацию к противостолбнячной и противодифтерийной 
лошадиной сыворотке даже в том случае, если после инъек- 

ции этих препаратов прошло несколько лет. Проведение экс- 

периментов на животных подтвердило этот факт. р 

Было предложено использовать пробу антигенной прово- 
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кации лейкергии при изучении процессов аутосенсибилизации 
организма, повышенной чувствительности к тканевым антиге- 
нам. Гак, Гамски (1953, 1954) предложил больным, подозри- 
тельным в отношении рака желудка и других органов, вво- 
лить экстракты из опухолей. В случае повышенной чувстви- 
тельности к этому аллергену картина лейкергии изменя- 
лась. Позже Зелински и Лужниенко (1956), Дмовски и дру- 
гие (1959) уточнили, что положительная реакция лейкергию 
наблюдалась, если пациенту вводили экстракт опухоли той 
же локализации, которая имела место у этого больного. Ав- 
торы считали, что реакция была связана со специфическим 
органным аутоаллергеном. Экстракты из почек лиц, погиб- 
ших от хронического нефрита, из печени лиц, умерших от 
острой желтой атрофии этого органа, вызывали у больных 
различными заболеваниями печени и почек лейкергическую» 
реакцию (Гиршфельд-Голацка, (Собанска-Савицка, 1959). 
Экстракты из неизмененных органов у этих больных не вызы- 
вали увеличения лейкергии. Однако, по нашему мнению, сле- 
дует продолжить исследования в этом направлении, так как 
возможно, что экстракты из органов, ткани которых облада- 
ют в высокой степени органоспецифическими антигенными 
свойствами и большой иммунологической активностью (к чи- 
слу таких органов относятся мозг, половые железы и др.) то- 
же будут провоцировать агрегацию лейкоцитов у лиц, обла- 
дающих повышенной чувствительностью к таким антигенам. 
Исследования лейкергии проводились также при нервно- 
психических заболеваниях. Штейн и Флек (1950) при диаг- 
ностической пневмоэнцефалографии наряду с появлением’ 
лейкоцитоза регистрировали динамику лейкергии. Штейн об- 
наружил усиление лейкергии при воспалительных заболева- 
ниях нервной системы, рассеянном склерозе и травматиче- 
ских повреждениях мозга. При кровоизлияниях в мозг лей- 
кергия повышается уже со дня заболевания и держится зна- 
чительно дольше, чем симптом окрашивания гемоглобином: 
спинно-мозговой жидкости (Римкевич, 1952). Позже Чезня- 
кова (1966) при обследовании 21 больного с внутримозговым 
или субарахноидальным кровоизлиянием и 37 с размягчения- 
ми мозга на почве тромбоза или эмболии отмечала, что в 
первой группе наблюдалась более высокая лейкергия в соче- 
тании с повышенной тромбергией. Транзиторное нарушение 
кровообращения мозга не сопровождалось повышением лей- 
кергии. 
Вольски (1963) изучал лейкергию в 30 случаях с явления- 
ми сотрясения или контузии головного мозга, а также опухо- 
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лями мозга. Автор обнаружил, что между 


дения мозговой ткани и степенью усиления лейкергии суще- 
ствует отчетливая корреляция. Внутричерепное оперативное 
вмешательство вызывало значительное повышение лейкергии. 
В случаях повреждения среднего мозга также наблюдалось 
значительное повышение лейкергии, что, по’ мнению автора, 
подтверждало гипотезу Штейна, что возникновение лейкер- 
гии связано с раздражением центров среднего мозга. 

Михаловичу (1962—1965) принадлежат работы по тубер- 
кулиновой провокации лейкергии при воспалительных забо- 
леваниях центральной нервной системы. Его исследования 
показали, что этой пробой можно пользоваться при диффе- 
ренциальной диагностике менингитов туберкулезной и вирус- 
ной этиологии. 

Представляют интерес работы, посвященные вопросам аг- 
регирования лейкоцитов при заболеваниях с судорожными 
пароксизмами. Так, Штейн, а затем Джиджик (1957) изуча- 
ли лейкергию у больных эпилепсией в межприступный период 
и вскоре после эпилептических припадков. Повышение лей- 
кергии было обнаружено у больных после припадка, реже в 
межприступный период. Однако, у последнего автора коли- 
чество наблюдений ограничивалось лишь 7 случаями. Бара- 
новски (1957) изучал динамику лейкергии у 9 больных шизо- 
френией, леченных электрошоками. До процедуры и через 
5—10 минут после нее лейкергия не превышала 3%, и лишь 
спустя 3—4 часа после электрошока наступало ее повышение 
(до 10—32%). й 

С целью исследования динамики лейкергии у нервно-пси- 
хически больных нами было предпринято изучение этого тес- 
та у больных эпилепсией. Изучался уровень лейкергии у боль- 
ных эпилепсией в связи с пароксизмами (А. В. Глазов) и из- 
менение лейкергии в условиях воспроизведения аллергической 
реакции (А. П. Чуприков). р 

Метод: 0,2 мл крови из пальца смешивали в стерильной 
центрифужной пробирке с 0,05 мл 3,8% раствора лимонно- 
кислого натрия. Пробирку помещали на 3 часа в термостат 
при 37°С. Затем после осторожного встряхивания и переме- 
шивания слоев готовили с помощью платиновой петли на 
предметном стекле препарат, известный под названием «тол- 
стая капля», стараясь, чтобы диаметр капли всегда был стан- 
дартным. Препараты окрашивали 0,01% метиленовой синь- 
кой. За агломерировавшие считались лейкоциты, которые в 
количестве не менее трех тесно прилежали друг к другу или 
были бы соединены протоплазменными мостиками. Всего под 
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размером повреж- 


иммерсией подсчитывали 500 клеток и определяли процент 
агломерировавигих лейкоцитов. 

Ранее мы (Чуприков и Глазов, 1966; Глазов и Чуприков, 
1966) сообщали об однократных исследованиях лейкергии. 
Наши новые данные позволили не только подтвердить, но и 
уточнить некоторые детали. 

Общее количество обследованных больных различными 
формами эпилепсии составило 80 женщин в возрасте от 18 до 
30 лет и выше. Из всего числа обследованных больных у 17 
человек была диагностирована эпилептическая болезнь, у ос- 
тальных симптоматическая эпилепсия. По этиологическому 
фактору последнюю группу составляли больные, у которых 
эпилептиформный синдром возник после перенесенного ранее 
инфекционного заболевания центральной нервной системы 
(менингоэнцефалита) — 29 человек, ревматизма — 3, трав- 
мы головного мозга — 2, сложного происхождения (инфек- 
ция в сочетании с травмой головы) и органического пораже- 
ния центральной нервной системы неясной этиологии — 15 
человек. 

Лейкергический тест изучался в динамике: в процессе ле- 
чения, в связи с судорожными пароксизмами и другими изме- 
нениями в психическом состоянии больных. Среди больных 
эпилепсией лейкергический тест в 47 случаях оказался повы- 
шенным по сравнению с обследованными нами здоровыми 
лицами, хотя в этих случаях он не был столь значительным, 
как у больных с туберкулезным процессом. 

Исследование агломерации лейкоцитов в связи с паро- 
ксизмальными проявлениями болезни показали отсутствие 
повышения уровня лейкергии в том случае, где исследование 
проводилось в течение первого часа перед приступом или во 
время него. В первые 3 часа после приступа в половине слу- 
чаев начиналось увеличение лейкергии. Через 24 часа после 
развернутых судорожных пароксизмов повышение лейкергии 
отмечено в большем числе случаев (2/3). Кроме того, неболь- 

шое повышение лейкергии наблюдалось в одном случае пос- 
ле приступа типа малого и более значительное в одном слу- 
чае после дисфории при ежедневных сериях малых присту- 
пов. На вторые и третьи сутки более чем в половине случаев 
лейкергия оставалась повышенной. В некоторых случаях мы 
наблюдали повышение лейкергии и на 7-й день после при- 
ступа. 

В межприпадочном периоде повышение лейкергии наблю- 
далось только, в 5 части всех случаев. Это были больные с 
различными: формами симптоматической эпилепсии, с различ- 
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ной давностью заболевания, с частыми полиморфными при- 
ступами. В процессе лечения приступы становились реже и 
величина лейкергии снижалась. В некоторых случаях повы- 
шение лейкергии можно было связать с наличием у больных 
аллергии к лекарственным препаратам и реже — с латент- 
ными инфекциями (хронический тонзиллит и др.). 
На данном этапе исследования мы не обнаружили изме- 
нения уровня лейкергии в зависимости от этиологического 
фактора, с которым можно было связать возникновение забо- 
левания. Это можно объяснить тем фактором, что начало за- 
болевания, как правило, было отделено от момента исследо- 
вания значительным промежутком (в несколько лет), когда 
независимо от первоначальной причины заболевание приоб- 
ретало черты течения, свойственные органическому мозгово- 
му процессу с эпилептиформным синдромом. В то же время 
наши исследования показали, что у больных с тяжелым те- 
чением заболевания, полиморфными пароксизмами колеба- 
ния лейкергии более выражены, чем в случаях с относитель- 
но благоприятным течением болезни, где противосудорожная 
терапия применялась с гораздо большей эффективностью. 
В отдельных случаях с особо неблагоприятным течением, где 
приступы наблюдались до 2—3 раз в день на протяжении 
длительного периода, колебания уровня лейкергии были не- 
значительными, т. е. как бы происходило «истощение» попу- 
ляции адгезивных лейкоцитов. 

Мы уже упоминали (Чуприков, 1968), что в патогенезе 
эпилепсии значительное место может принадлежать извра- 
щенной реактивности, склонности к аллергическим реакциям 
как в отношении эндо-, так и экзоаллергенов. В связи с этим 
мы решили произвести больным кожно-аллергические реак- 
ций и параллельно с результатами проб регистрировать дина- 
мику лейкергии. В качестве аллергена был избран токсоплаз- 
МИН. 

Кожные пробы со стандартными растворами токсоплазми- 
на систематически применяются в психиатрической клинике 
как ценный вспомогательный метод диагностики токсоплазмо- 
за. Наличие повышенной чувствительности к токсоплазмину 
еще недостаточно для подтверждения этого диагноза 
(Г. Е. Сухарева). Помимо этого учитываются результаты се- 
рологических исследований, глазного дна, рентгенографии че- 
репа, органический характер неврологического и психического 
статусов. Вместе с тем в обзорах литературы (Хаджиева 
и др.), посвященных этому вопросу, указывается на значи- 
‘тельную частоту положительных кожных проб с токсоплазми- 
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ном у больных со страданиями центральной нервной Ой 
различной этиологии, в частности у больных эпилепсией. Этот 
факт, на наш взгляд, можно объяснить особым характером: 
реактивиости больных, их склонностью к выработке повышен- 
ной чувствительности замедленного типа и возможностью. 
воспроизведения аллергических реакций по прошествии зна- 
чительного периода времени после встречи с аллергеном, т. е. 
после момента первичной сенсибилизации. 

Всего нами было обследовано 17 больных симптоматиче- 
ской эпилепсией преимущественно молодого и среднего воз- 
раста. Эпилептиформный синдром возникал у них после пере- 
несенного менингоэнцефалита, травмы головного мозга, сосу- 
дистых заболеваний. В двух случаях эпилептиформный синд- 
ром сопровождал текущее токсоплазмозное поражение цент- 
ральной нервной системы. 

До производства кожно-аллергических проб показатели; 
агрегации лейкоцитов в пяти случаях, где больные обследо- 
вались во время длительного межприпадочного периода или 
терапевтической ремиссии, был низким, не превышая 3—4%. 
У больных, у которых незадолго до кожных проб, наблюда- 
лись эпилептические припадки (6), выявлялись симптомы не- 
переносимости лекарственных препаратов аллергического ха- 
рактера (1), отмечались симптомы латентной инфекции (1). 
лейкергия была высокой — колебалась от 13 до 33%. В ос- 
тальных случаях повышение лейкергии было умеренным. 

Кожно-аллергические пробы с токсоплазмином через 48 
часов оказались положительными У 10 больных. Из этого чи- 
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распространенной на другие системы ответной реакции орга- 
низма на этот аллерген. Кроме того, изменение лейкергии на- 
блюдалось в двух случаях, где кожные пробы дали отрица- 
тельный результат. Всего, таким образом, реакцию на токсо- 
плазмин с помощью изучения агрегации лейкоцитов обнару- 
жили 12 человек из 17. 

Изменение лейкергии выражалось в следующем: в 7 слу- 
чаях, где первоначально лейкергия колебалась в пределах от 
1,8 до 7$, через 48 часов отмечено увеличение лейкергии пре- 
имущественно в 2—3 и даже 5 раз. Сюда вошли больные с 
текущим токсоплазмозом. В 4 случаях, где исходная лейкер- 
гия была высокой (13—33) отмечалось уменьшение ее в 
2—3 раза. Наконец, в одном случае исходная высокая лей- 
кергия (31%) еще более возросла через 48 часов (46%). Ко- 
лебания лейкергии во всех упомянутых случаях значительно 
превышали допустимую ошибку микроскопического исследо- 
вания. Изучение лейкергии в 7 случаях через 24 часа после 
инъекции показало, что изменения ее уровня выявляются уже 
и в этот более ранний срок, когда развитие кожно-аллергиче- 
ских проб еще далеко от завершения. 

Таким образом, изложенные данные в основном подтвер- 
ждают результаты, полученные зарубежными авторами, и 
результаты наших предварительных однократных исследова- 
ний лейкергии (Чуприков и Глазов). Эти данные говорят о 
взаимосвязи пароксизмальных состояний у больных с эпилеп- 
тиформным синдромом с колебаниями уровня агрегации лей- 
коцитов, о зависимости агрегации лейкоцитов от аллергиче- 
ских реакций, протекающих в организме больных. 

Появление лейкергических реакций у нервно-психически 
больных с эпилептиформным синдромом можно связать с на- 
рущениями гомеостаза. С одной стороны, эти нарушения, как 
предполагают польские авторы, могут быть связаны с пато- 
логией стволово-диэнцефальных отделов головного мозга. 
С. Ф Семеновым, А. П. Чуприковым, Л. Л. Бонфитто, 
А. В. Глазовым изучались колебания уровня гистамина в кро- 
ви нервно-психически больных и было обнаружено значитель- 
ное повышение егс уровня при судорожных припадках. Так 
как уровень гистамина регулируется гипоталамусом, то этот 
факт косвенно подтверждает включение этой области мозга 
в патологические реакции. 

В настоящем сообщении нам хочется указать на другую 
причину нарушений гомеостаза, которая в общем-то тоже 
связана с деятельностью гипоталамуса. Этой причиной явля- 
ются иммуноаллергические процессы у больных с эпилепти- 
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формным синдромом. Как упоминалось ранее, аллергическая 
реактивность составляет одно из звеньев патогенеза заболе- 
ваний центральной нервной системы с патологическими про- 
явлениями пароксизмального характера. Связь лейкергии 
с припадками может зависить от того, что в организме боль- 
вых эпилепсией, сенсибилизированных к мозговым антигенам, 
после припадка продукты деструкции нервных клеток посту- 
пают в русло крови и возможно протекание реакции антиген- 
антитело. Сенсибилизация к аутоантигенам у больных с эпи- 
лептиформным синдромом часто сопровождается сенсибили- 
зацией к экзогенным аллергенам, в частности, инфекционного, 
происхождения. В этом плане становится понятна высокая 
корреляция результатов кожно-аллергических реакций на 
токсоплазмин и колебаний уровня агрегации лейкоцитов у 
нащих больных. Учитывая, что лейкергия отражает реакцию, 
более общего характера, можно говорить о небезразличном 
отношении организма больных к дополнительным осложняю- 
щим моментам, каким могут быть аллергические реакции к 
экзоаллергенам. 
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0 ФУНКЦИОНАЛЬНОМ СОСТОЯНИИ ЩИТОВИДНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ У БОЛЬНЫХ ЭПИЛЕПСИЕЙ ЖЕНЩИН 


Е. П. ЮФЕРЕВА 
(Москва) 


Психиатров давно интересует вопрос о состоянии желез 
внутренней секреции у больных эпилепсией и значение нару- 
шения их функции в этиологии и патогенезе заболевания 
Различные авторы отводили ведущую роль отдельным желе- 
зам и в связи с этим выделяли особые виды эпилепсии — ти- 
реогенную, гиперпитуитриновую, овариальную, менструаль- 
ную, эндокринно-токсическую. 

Были предложены схемы, которые подразделяли железы 
внутренней секреции по их способности изменять судорож- 
ную готовность на эпилептогенные и противоэпилептогенные 
(Ферстер, Фриш, Бускаино, 1. А. Пападато, Я. С. Рабинович 
идр.). 

Разные мнения имеются о значении щитовидной железы в 
патогенезе эпилепсии. Хвостек и др. считают редким сочета- 
ние эпилепсии с гипертиреозом. П. И. Ковалевский высказы- 
вает мнение, что гипертиреоз «защищает» от эпилепсии. Бус- 
каино эпилептические припадки приравнивает к анафилакти- 
ческим явлениям, вызываемым продуктами распада белка 
дистериоидного происхождения. Эти белки (в виде кристал- 
лов — октаэдров) он находил в щитовидной железе больных 
эпилепсией в 71 4 случаев, а у других больных в 144%. 

М. Я. Серейский выделяет эндокринно-токсическую эпи- 
лепсию, в генезе которой большую роль отводит эндокринной 
системе, в частности щитовидной железе. Им наблюдались 
четыре больные, у которых эпилепсии предшествовала базе- 
дова болезнь. Автор говорит также о роли гипофиза в генезе 
эпилепсии и приводит ряд доказательств (изменения в турец- 

ком седле, успех от гипофизарной терапии). У наблю и. 
больных автор отмечает благоприятное течен б ы 
и некоторую специфику клинической ка ие заболевания 
ртины, выражающую- 
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ся в незначительном изменении личности и преобладании 
приступов типа абсансов. П. И. Фельдман, Г. И. Берштейн 
наблюдали отдельных больных с подобным сочетанием и под- 
твердили сказанное М. Я. Серейским относительно благопри- 
ятного течения заболевания. Пархон и Гольдштейн наличие 
типотиреоза у наблюдаемых больных связывают с уменьше- 
нием кальция при эпилепсии. Зависимость между гипотирео- 
зом и эпилепсией находили в подтверждении анатомо-гисто- 
логических данных. В большинстве случаев при эпилепсии 
имеется уменьшение веса щитовидной железы (меньше 20 г). 
В последние годы появились достоверные методики для 
определения функционального состояния щитовидной железы. 
Однако, мы встретили лишь единственную отечественную ра- 
боту, посвященную изучению функционального состояния щи- 
товидной железы с помощью радисактивного йода-131 
(А. А. Шаталова). Под наблюдением автора находились 34 
больных. Поглощение йода-131 щитовидной железой опреде- 
лялось через 2—4-—24 часа с помощью счетчика Гейгера. 
У 24 больных отмечены отклонения как в сторону повышения, 
так и понижения. На основании полученных данных автор 
приходит к выводу, что происхождение эпилепсии у наблю- 
даемой группы больных нельзя ставить в зависимость от ги- 
пертиреоза. 
Первые работы по изучению функции щитовидной железы 
у людей с радиоактивным йодом-131 были проведены в 1939 г. 
(Гамильтон и др.). С этого момента методика получила ши- 
рокое применение и постепенно вытеснила другие методы ис- 
следования. Проведенные в 1953 г. исследования (Ламарг, 
Тибанд) с целью сравнения наиболее распространенной в то 
время методики, характеризующей состояние щитовидной же- 
лезы — определение основного обмена — с новым методом 
исследования с применением радиоактивного йода-131, пока- 
зал, что в 30% случаев данные основного обмена расходи- 
лись с клинической картиной заболевания, в то время как 
данные, полученные с помощью изотопов, позволили выявить 
целую гамму различных оттенков в функциональном состоя- 
нии щитовидной железы. В отечественной литературе имеется 
ряд работ, посвященных разработке и проверке методики 
(Н. А. Габелова, М. Н. Фотеева, В. К. Модестов, Н. М. Драз- 
дин, М. А. Капелович, Е. А. Колли и др.). Авторы считают, 
что гарантируется сравнительно точное исследование с при- 
менением ипебольшой дозы радиоактивного йода-131 (1— 
2 м. с.). Это обеспечивает максимальное щажение больного, 
подвергающегося исследованию. Исследование количествен- 
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ного содержания радиойода в железе через 2—4—6—24—48 
часов дает возможность учитывать скорость поглощения ра- 
диоактивного йода в первые часы, определить время дости- 
жения максимального накопления, а также интенсивность. 


выделения гормонов в кровь. 

Учитывая литературные данные о’показателях поглоще- 
ния радиоактивного йода-131 у здоровых людей (М. Н. Фоте- 
ева, Н. А. Габелова, М. А. Капелович, Е.А. Колли, Н. А. Ште- 
геман, В. К. Модестов) и установленные показатели погло- 
щения йода-131 щитовидной железой в норме в гор- 
мональной лаборатории Института психиатрии МЗ РСФСР 
(заведующий А. И. Белкин), где проводились наши исследо- 
вания, для нижней и верхней границы нормы нами были при- 
няты следующие показатели: через 2 часа — 5—13$, через 
4 часа — 10—18%, через 24 часа — 15—28% к введенной до- 
зе. При этом кривая поглощения через 48 часов принимала: 
горизонтальное направление с незначительным подъемом или 
обнаруживала незначительную тенденцию к падению. 

Нами проводилось исследование функции щитовидной же- 
лезы у 52 больных эпилепсией женщин, у некоторых повтор- 
но в процессе наблюдения и лечения. Общее число получен- 
ных кривых — 74. 

Больным давался натощак йод-131 в дозе 1—2 м. с.. Ис- 
следование проводилось через 2—4—6—24—48 часов после 
принятия радиоактивного йода. Содержание йода-131 опре- 
делялось с помощью счетчика Гейгера (щуп которого накла- 
дывался непосредственно на переднюю поверхность шеи) и 
пересчетной системы Б-2. 


Все больные в возрасте 16—45 лет. Давность заболевания 
различная — от 1 года до 30 лет. 

По диагнозам больные распределялись следующим обра- 
зом: 

— симптоматическая эпилепсия на почве перенесенного 
органического заболевания центральной нервной системы с 
выраженными диэнцефальными нарушениями в клинической 
картине заболевания — 23; 

— симптоматическая эпилепсия в результате перенесен- 
ного органического заболевания центральной нервной систе- 
мы с судорожными формами пароксизмов — 17 больных; 

— эпилелтическая болезнь — 12 больных : 

Отличительной особенность Е 

ю всех изученных 
г на м 
ных является ухудшение в. течение заболевания геев 
менструальным циклом, а именно — обострение всей симп- 
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Рис. 1. Кривая № 1 — данные исследования больной Кор-ой; 

кривая № 2 — данные исследования больной Ло-вой; кри- 

вая № 3— данные исследования больной Со-вой; кривая №4— 
данные исследования больной Са-вой. 


сказать, что у 18 из этих больных (т. е. более чем у полови- 
вы) отмечены нижние границы нормы и более, чем у 
(14 женщин) низкие показатели поглощения йода-131, т. е. у 
значительного числа больных имеет место пониженная функ- 
ция щитовидной железы. 

Повышенные показатели поглощения радиоактивного 
йода-131 были получены только у трех больных. 

Приведенные ниже графики (рис. 1—6) иллюстрируют 
отмеченные выше данные. 
16* 243 





На рис. | представлены нормальные показатели, на 
рис. 2 — данные исследования больных, у которых полу- 
чены показатели на низких границах нормы. На рис. 3 
даны результаты исследования больных, у которых показате- 
ли поглощения радиоактивного йода-131 были ниже нормы. 
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Рис. 2. Кривая № | — данные исследования больной Жб-вой; 


кривая № 2 — данные исследования больной Ан-вой; кри- 
вая № 3— данные исследования больной Ду-вой; кривая 
№ 4 — данные исследования больной Ку-р. 


Сравнивая полученные данные исследования щитовидной 
железы с радиоактивным йодом-131 с клиническими данными 
состояния щитовидной железы, можно отметить следующее. 
У трех больных, у которых был получен повышенный про- 
цент поглощения радиозктивного йода-131 (так называсмый 
тиреотоксический тип кривой), выраженных клинических при- 
знаков гипертиреоза не обнаружено. Можно отметить только 
повышенную возбудимость, раздражительность, нарушения со 
стороны менструальной функции. 
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У ряда больных с низкими показателями поглощения 


дода-131 в клинической картине заболевания наряду с повы- 


шенной психической и физической утомляемостью, повышен- 
ной потребностью в отдыхе, 


ные боли, парастезии, ознобы, изменения со стороны кожи: 


вялостью, наблюдались голов- 
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Рис. 3. Кривая № 1 — данные исследования больной Вол-ной; 
кривая № 2 — данные исследования больной Пяс-кой; кри- 
вая № 3— данные исследования больной Ах-ян. 


сухость, шелушение, чрезмерное выпадение волос, ломкость 
ногтей, одутловатость лица, у некоторых больных наклон- 
ность к гипогликемии, сосудистой гипотонии, запорам, нару- 
шениям со стороны менструального цикла. 


В связи с полученными данными 6 больным проводилась 


терапия тиреоидином на фоне противосудорожной терапии. 
Тиреоидин назначался в дозе 0,05—0,1 три раза в день, с пе- 
рерывом в приеме каждый четвертый день © болыной продол- 


жительностью приема (до 1,5 лет). У всех больных были по- 


лучены положительные результаты. Больные становились ак- 
тивнее, живее, улучшалось настроение, умственная деятель- 
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ность. Повторные исследования щитовидной железы с йод-13] 


показывали повышение функциональной активности щитовид- 
ной железы. 
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Рис. 4. Больная Те-ва. Кривая № 1 — исследование прово- 
дилось до приема тиреоидина (у больной частые припадки). 
Кривая № 2 — исследование проводилось во время приема 
тиреоидина в комплексе с противоэпилептической терапией. 
Припадки у больной прекратились. Состояние терапевтиче- 
ской ремиссии. Кривая № 3— состояние хорошее. Припад- 
ков нет более двух лет. Прием ти 


реоидина прекратила. Про- 
тивоэпилептическое лечение принимает. Рекомендовано возоб- 


новить прием тиреоидина. 


На следующих графиках (рис. 4, 5, 6) представлены дан- 
ные исследования щитовидной железы у больных, леченных 
тиреоидином. 

На основании выше приведенного материала представ- 
ляется возможным придти к выводу, что У изучаемой группы 
больных часто встречается пониженная активность щитовид- 
ной железы, причем нужно отметить, что наиболее характер- 


ным является замедление гормонообразования, наряду с 
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Рис. 5. Больная Ма-с. Кривая № 1 — исследование проводи- 

лось до приема тиреоидина. Кривая № 2 больная начала 

принимать тиреоидин наряду с приемом противоэпилептиче- 

ского лечения. Значительное улучшение в состоянии больной. 

Кривая № 3 — больная более года принимает тиреоидин в 

комплексе с противоэпилептической терапией. Состояние 
хорошее, припадков нет. 


зателей до нормы через 24 часа. Можно отметить также, что 
‘понижение функциональной деятельности щитовидной желе- 
зы чаще встречается у больных с большой давностью заболе- 
вания и У тех больных эпилепсией, у которых в клинической 
картине заболевания наблюдается выраженная диэнцефаль- 
ная патология. 

Статистическая ‘обработка полученных данных подтвер- 
ждает достоверность различия в функциональном состоянии 
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Рис. 6. Больная Су-ва. Кривая № 1 — до приема тиреоидина. 

Кривая № 2 — после приема тиреоидина. Состояние хорошее. 

Терапевтическая ремиссия более 9 лег. Продолжает про- 
тивоэпилептическое лечение и прием тиреоидина. 


В связи с полученными данными, а также в связи с тем, 
что больные эпилепсией вынуждены длительное время прини- 
мать лекарства, обладающие свойством блокировать функ- 
цию щитовидной железы (бром, препараты барбитуровой ки- 
слоты), наблюдение за состоянием щитовидной железы имеет 
большое значение. Учитывая также свойства тиреоидина — 
усиливать окислительные процессы, симпатикотропное и ди- 
уретическое действие — назначение его определенной группе 
больных эпилепсией нужно считать показанным при наличии 


клинического и лабораторного контроля за состоянием щито- 
видной железы. 
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К ВОПРОСУ О ВЛИЯНИИ СТЕРОИДНЫХ ГОРМОНОВ 
НА СУДОРОЖНУЮ ГОТОВНОСТЬ 


(экспериментальное исследование) 


Э. А. ГРЕЙНЕР, В. В. АРШАВСКИЙ 
(Москва) 


Многочисленными клиническими и экспериментальными 
‘исследованиями установленс, что любое изменение внешней 
среды, любое эмоциональное или психическое напряжение 
вызывает в организме ответную реакцию — стресс, которая 
‘неизбежно ведет к изменениям функционального состояния 
системы гипофиз — кора надпочечников и нарушению гормо- 
нального равновесия (Селье, М. Рейс, Г. Н. Кассиль, 
.Д. Д. Орловская, Минскер и др.). 

Гипофизарно-надпочечниковая система выполняет жиз- 
ненно-важные функции в организме и принимает участие в 
регуляции не только процессов обмена, но и деятельности 
центральной нервной системы. Поэтому, нарушения в дея- 
тельности системы гипофиз—надпочечники, как правило, ве- 
дут к нарушению деятельности корковых и подкорковых 
структур головного мозга. 

За последние десятилетия совместная работа эндокрино- 
логов и психиатров позволила установить роль гипофизарно- 
надпочечниковой системы в формировании психической дея- 
тельности. Выделение и получение в чистом виде таких гор- 

монов как АКТГ и кортикостероиды, внедрение их в медицин- 
скую практику позволило дифференцированно изучить их 
влияние на те или иные процессы организма. Применение 
этих препаратов в психиатрии позволяет направленно регули- 
ровать течение психических заболеваний. 

Было давно замечено, что АКТГ обла 
вызывать изменение судорожного порога, причем у детей он 
понижает судорожную готовность и применяется с успехом 
при лечении детской эпилепсии (Кеш, пез юп). ^ 
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Однако целым рядом авторов (боНег, 1950; Рогтаи, 1951 
и др.) были описаны судорожные припадки у больных, лечен- 
ных бслышими дозами АКТГ или кортизона, хотя ни анамне- 
стически, ни по данным ЭЭГ эпилептоидные симптомы у них 
ранее не выявлялись. М/аупе (1954) заметил, что лечение кор- 
тикостероидами может привести к эпилептиформным припад- 
кам, если у больных до этого была зафиксирована повышен- 
ная судорожная готовность на ЭЭГ. У больных эпилепсией 
нередко обнаруживается гипертрофия надпочечников и уве- 
личение в них холестерина и липоидов (\епаф, 1949). Со&а, 
ВопусазЙе (1952, 1961) обратили внимание на изменение 
функционального состояния надпочечников у больных эпи- 
лепсией: количество 17-кетостероидов и глюкокортикоидов, 
выделяемых надпочечниками, меняется в зависимости от дли- 
тельности заболевания: с начала болезни их количество за- 
метно повышено, но с течением времени эти изменения сходят 
на нет. 

Наблюдения Н.А. Николаева показали, что гидрокортизон 
нормализует ритм электрических явлений в корковых и нод- 
корковых нервных структурах и вызывает спайкообразную 
электроактивность вначале в ретикулярной формации, а за- 
тем в различных областях коры больших полушарий (сензо- 
моторной, затылочной, височной) и заднем гипоталамусе. 

Большое значение имеет изучение действия отдельных 
тормонов, синтезируемых корой надпочечников. М/ооаЪигу с 
соавторами (1952, 1953, 1954) было замечено, что гидрокорти- 
зон и кортизон повышают судорожную готовность, а их пред- 
шественник — дезоксикортикостерон — понижает ее. Види- 
мо возможность регулировать выработку активных гормонов 
и их промежуточных продуктов в организме может оказать 
большую помощь в выяснении патогенеза судорожных состоя- 
НИЙ. 

В нашей работе сделана попытка выяснить, как влияет на 
судорожную готовность по данным электрической активности 
мозга изменение гормонального равновесия в организме, в 
частности, какую реакцию в этом аспекте вызывает 11-дезок- 
сикортикостерон (промежуточный продукт в стероидогенезе, 
предшественник кортикостерона). Использовался метопи- 
рон — $1-4885, препарат, блокирующий выработку активных 
тормонов — гидрокортизона И кортикостерона = За уровне 

11-дезоксикортикостерона. 

Работа проводилась на крысах-самцах весом 200—250 г. 
Запись электрокортикограммы производилась на 2 каналах 
15-канального электроэнцефалографа ‘фирмы Альвар с поло- 
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сой пропускания от 0,3 до 80 гц. Стальные электроды диамет- 
ром 0,7 мм укреплялись стиракрилом в отверстиях черепа, 
просверленных над сенсомоторной и зрительной областями 
коры. Индифферентный электрод укреплялся в костях лобной 
пазухи. В качестве афферентных агентов использовались не- 
прерывные и прерывистые световые (энергия вспышки 0,3 дж 
на расстоянии 0,5 м) и звуковые (силой 40—60 дб) раздра- 
жители. 

Крысам ежедневно в течение 6 дней вводился метопирон 
в дозе 20 мг/кг веса внутримышечно. Контрольным крысам 
вводился равный объем физиологического раствора. 

В качестве судорожного агента применялся раствор кора- 
зола в дозе 30 мг/кг веса внутрибрюшинно (по предвари- 
тельно полученным данным, эта доза коразола является под- 
пороговой для проявления мышечных судорог, но приводит к 
возникновению судорожкых пароксизмов на ЭЭГ). 

Запись ЭКоГ производилась в первый день введения мето- 
пирона на протяжении 30—60 минут и затем в течение одно- 
го часа после введения предсудорожной дозы коразола. Вто- 
рая и третья записи производились на 3 и 6 день введения 
метопирона в течение одного часа после введения коразола. 

Результаты наблюдений и обсуждение. У 
крыс через 30-—40 минут носле введения метопирона отме- 
чается некоторое замедление фоновой электрической актив- 
ности, особенно в сензомоторной области коры, значительное 
ослабление реакций на афферентные раздражители и ослаб- 
ление реакции усвоения ритмов световых мельканий, особен- 
но в диапазоне 5—10 гц (рис. 1-А-П). На этом фоне введение 
предсудорожных доз коразола не вызывает изменения фоно- 

вой электрической активности, в течение | часа не отмечает- 
ся появлении «судорожной» электрической активности мозга 
(рис. 1-А-ПТ). 

У контрольных крыс введение предсудорожной дозы кора- 


зола вызывает появление в ЭКоГг пароксизмальных вспышек 
медленных волн и волн типа пик_—волна, частотой 3—5 гц 


(рис. 1-Б-ПТ). В некоторых случаях у животных отмечались 
слабые мышечные тонико-клониче 


или отсутствует; усвоения ритмов свето: 
} вых й, К 
правило, не отмечается. о ниринынега 
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Рис. 1. Изменение ЭКоГ у крыс под влиянием предсу- 
дорожных доз коразола. 
АУ - на фоне введенного метапирона; Б—у контрольной 
крысы; До введения препарата. Ш. Через 30 минут после вве- 
дения о (А) и физиологического раствора (Б).. Ш... Че- 
рез 30 минут после введения коразола: 1) сенсомоторная область 
коры, 2) затылочная область коры, внизу — отметка светового 
раздражения. 
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Рис. 2. Изменение ЭКоГ у крыс под влиянием предсудо- 
рожных доз коразола. 

Ау крыс, которым в течение 6 суток вводился метапироч; 

Б —у контрольных крыс. 1. До введения коразола. И. Через 

30 минут после введения коразола. ПТ. У другой крысы через 

30 минут после введения коразола: 1) сенсомоторная область 

коры, 2) затылочная область коры. 
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Введение предсудорожных доз коразола не вызывает по- 
явления в ЭКоГ судорожных пароксизмов (рис. 2-А-1Т) или 
эти пароксизмы изредка возникают в виде непродолжитель- 
ных вспышек медленных волн (рис. 2-А-1). Но мышечных 
судорог у животных никогда не отмечалось. 


У контрольной же группы животных введение этих же доз 
коразола вызывает через 20—30 минут появление судорож- 
ных пароксизмов в ЭКоГ, возникающих как спонтанно, так. 
и на афферентные раздражения (рис. 2-Б-П). В некоторых 
случаях электрическая активность, особенно в сенсомоторной 
области коры, на протяжении длительного времени (до 1 ча- 
са) носит характер непрерывно регистрирующихся волн типа 
пик-волна, частотой 3—5 гц и амплитудой более 200 мкв. 
В ряде опытов были отмечены ритмичные подергивания жи- 
вотных, которые в виде артефактов передавались на ЭКоГ 
(рис. 2-Б- 0. 

Таким образом, введение метопирона, блокирующего син- 
тез активных гормонов коры надпочечников, вызывает замед- 
ление спонтанных ритмов электрокортикограммы, причем в 
первую очередь в сенсомоторной области коры; отмечается 
также ослабление реакций на афферентные ритмичные мель- 
кания. 

Вполне допустимо, что все эти изменения в ЭКоГ связаны 
с уменьшением количества активных стероидных гормонов, 
выделяемых корой надпочечников, в результате действия ме- 
топирона, что, в свою очередь, меняет состояние активирую- 
щих систем мозга. 

Можно предположить, что здесь имеют место нарушения 
тех механизмов, которые способны реализовать судорожный 
синдром. Это выражается как в отсутствии мышечных тони- 
ко-клонических судорог после введения коразола, так и в 
снижении электрической активности коры. 

Если признать, что в генезе судорожного припадка су- 
щественную роль играют стрессовые механизмы, т. е., как в 
данном случае, выделение под влиянием экзогенных факторов 
(психогения, интоксикация и т. д.) излишнего количества ак- 
тивных гормонов, то естественно предположить, что судорож- 
ное состояние может реализоваться только в Том случае, ес- 
ли все гормональные компоненты адаптационного синдрома 
находятся в организме в активном состоянии. При условии, 
когда хотя бы одно из звеньев этой гормональной цепи за- 
блокировано (в нашем случае метопирон блокирует синтез 
тормонов коры надпочечников), реализация стрессового со- 
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рожного синдрома. 
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стояния затрудняется, а в связи с этим, очевидно, затормажи- 
ваются те механизмы, которые приводят к проявлению судо- 
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ИЗМЕНЕНИЕ ФЕРМЕНТНОГО СПЕКТРА КРОВИ 
В ЗАВИСИМОСТИ ОТ КЛИНИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ 
БОЛЬНЫХ ЭПИЛЕПСИЕЙ 


Е. И. СВИРИДОВА, Н. А. ИВАНОВ 
(Москва) 


Многочисленными исследованиями, направленными на 
выяснение пусковых механизмов приступа судорог при эпи- 
лепсии и механизма его развития, установлено, что это забо- 
левание сопровождается нарушениями тех или иных видов 
обмена веществ. 

Несмотря на огромное количество работ, посвященных ис- 
следованию основных обменных процессов у больных эпилеп- 
сией, до сих пор незаслуженно мало уделялось внимания фер- 
ментам, катализирующим эти процессы. 

В настоящей работе была поставлена задача исследовать 
пять ферментов: аспарагиновую и аланиновую трансаминазы, 
истинную и ложную холинэстеразы и амилазу (диастазу). Вы- 
бор этих ферментов для исследования объясняется следую- 
щим. Рядом исследователей (А. Крейндлер, 1960; А. М. Бу- 
данова, 1961; С. П. Воробьев, 1962; Н. В. Краинский, 1895; 
А. И. Краснова, 1959) отмечено увеличение остаточного азо- 
та и азота аммиака у больных эпилепсией перед припадками. 
Известно, что в организме существуют эффективные меха- 
низмы, связанные с удалением аммиака, и основная роль в 
этих механизмах принадлежит реакциям переаминирования. 
Особенно высокую активность имеют’ трансаминазы. катали- 
зирующие обратные реакции переаминирования между глута- 
миновой кислотой и рядом ©-кетокислот. 

Обнаружение в крови эпилептиков ацетилхолина послу- 
жило поводом говорить о его возможной роли в патогенезе 
эпилепсии. Установлена ферментативная природа расщепле- 
ния ацетилхолина. Ферментом, расщепляющим ацетилхолин, 
является холинэстераза (Д. Б. Тауэр, 1961), причем, по дан- 
ным исследований (Д. Джиннай, А. Мори, 1960), главную 
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роль при гидролизе ацетилхолина играет истинная холинэсте- 
раза. По исследованиям некоторых авторов отмечалось повы- 
шение активности истинной холинэстеразы у больных с судо- 
рожными припадками (А. И. Гошев, 1954; А. И. Гошев, 
Т. Л. Демиденко, 1962). 

Наименее изучена у больных психическими и нервными 
заболеваниями активность амилазы. Амилаза имеет важное 
значение в углеводном обмене организма, ей отводится боль- 
шая роль в процессах синтеза гликогена в печени. Рядом ра- 
бот обнаружено, что в тканях, мышцах, мозге, крови экспери- 
ментальных животных после судорожных припадков накап- 
ливается и долго держится на высоком уровне молочная ки- 
слота. Это обстоятельство может говорить об ухудшении оки- 
сления и ресинтеза молочной кислоты в гликоген при эпилеп- 
сии. Однако мы не встретили работ, специально посвященных 
изучению активности амилазы у больных эпилепсией. 

Задача нашего исследования состояла в одновременном 
определении уровня показателей активности обеих трансами- 
наз, холинэстераз и амилазы в зависимости от формы забо- 
левания и характера течения болезни. Было обследовано 44 
больных. Среди них мужчин — 31, женщин — 13. Преобла- 
дали больные молодого и среднего возраста. Исследовались 
больные с различной этиологией эпилептиформных симпто- 
мов и с различными клиническими формами болезни. 

Группу больных с диагнозом «эпилептическая болезнь» 
составляли 10 человек. Группу больных с диагнозом «симпто- 
матическая эпилепсия» составляли 34 человека. 

К категории больных с диагнозом «эпилептическая 6бо0- 
лезнь» мы отнесли больных без установленной этиологии за- 
болевания, т. е. больных с теми формами болезни, которые 
диагностируются многими авторами как «генуинная», «крип- 
тогенная», ‹идиопатическая» эпилепсия. У значительной час- 
ти этих больных отмечается наследственная отягощенность 
эпилепсией (по прямой или боковой линии). 


говые травмы и нейроинфекции. 
Давность заболевания была следующей. До 10 лет у 15 


больных, от 11 20 ах 
у больных. \ к” У 15 больных, свыше 20 лет — 
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В зависимости от тяжести и характера течения болезни 
все больные были разделепы на четыре группы. 

Первую группу составляли больные с наиболее доброка- 
чественно текущей эпилепсией, клинически проявляющейся 
большими судорожными припадками, возникающими перио- 
дически с большими интервалами (от месяца до года) с не- 
резко выраженными, очень медленно нарастающими, изме- 
нениями личности. Послеприпадочные нервно-психические и 
соматические нарушения исчезали у этих больных сравнитель- 
но быстро. 

Во вторую группу входили больные, у которых заболева- 
ние отличалось клиническим полиморфизмом: большие раз- 
вернутые судорожные припадки, абортивные припадки (про- 
являющиеся только тоническими судорогами или тоническими 
и быстро обрывающимися клоническими судорогами), малые 
припадки («волны», «выключения», «головокружения», в ря- 
де случаев больные как бы застывали, «выключались» на не- 
сколько секунд, после чего продолжали прерванную речь или 
действие, «предприпадочные состояния»), а также психиче- 
ские эквиваленты (в виде сумеречных состояний, галлюцина- 
ций). 

Особенностью течения болезни у этой группы больных бы- 
ло отсутствие ритмичности и закономерности в повторении 
припадков и резко выраженные характерологические и интел- 
лектуальные изменения различной степени. Послеприпадоч- 
ные нервно-психические нарушения длились от 20—30 минут 
до вескольких часов. 

Третью группу составляли больные с наиболее прогреди- 
ентно текущей эпилепсией. Полиморфизм клинических эпи- 
лептиформных проявлений у этой группы больных был выра- 
жен еще более значительно. Большие припадки были часты- 
ми, нередко протекали сериями. Помимо припадков наблюда- 
лись сумеречные состояния сознания, дисфории, часто сопро- 
вождавшиеся агрессией. Темп послеприпадочной реституции 
у этой группы больных был замедлен, восстановление нерв- 
но-психической деятельности наступало спустя три и больше 
часов. Нередко большие припадки сопровождались последую- 
щими сумеречными состояниями сознания. 

У всех больных этой группы наблюдалось быстрое нара- 
стание эпилептического слабоумия. 

У части больных этой группы заболевание протекало на 
фоне остаточных явлений органического поражения головно- 


го мозга с более или менее выраженной неврологической 
симптоматикой. 


17* 
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припадками (больной внезапно останавливается, . бледнеет, 
иногда что-то произносит, роняет из рук предмет или, наобо- 
рот, крепче его сжимает, иной раз больной произносит — 
«мне плохо», сидит мгновенье в напряженной позе, затем 
глубоко вздыхает — «все прошло»). 

Характерно для этой группы больных относительно хоро- 
шее самочувствие непосредственно после припадка. 


При определении тяжести течения эпилепсии учитывались 
не только частота и интенсивность припадков, но и длитель- 
ность послеприпадочных психических расстройств, а также 
темп нарастания явлений слабоумия. 


Обследованию подвергались преимущественно больные, 
по тем или иным причинам не получавшие в последнее время 
лечения. 


Активность трансаминаз в сыворотке крови определялась 
по методу, описанному Тонгази, Уайт и Умбрайт и модифи- 


цированному К. Г. Капетанаки (1962), и выражалась в еди- 
ницах Кармена. 


Для определения истинной холинэстеразы (ацетилхолин- 
эстеразы) , которая содержится в крови в эритроцитах, и лож- 
ной холинэстеразы (псевдохолинэстеразы), содержащейся в 
плазме крови, была использована модификация метода 
С. Р. Зубковой и Т. П. Правдич-Неминской, разработанная 
Э. Ш. Матлиной и В. М. Прихожан в лаборатории нейрогу- 
моральной регуляции Института высшей нервной деятельно- 
сти АН СССР (1961). Преимуществом этой модификации яв- 
ляется возможность определения обеих холинэстераз с доста- 
точной точностью в небольшом количестве крови (0,1 мл). 


СРЕДНИЕ БИОХИМИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ 

















Средние биохимические показатели 
Группировка больных Количе- трансаминазы холин эстеразы 

в по характеру и тяжести ство Е 6 | Ее 
я заболевания " ‘больных | &и Е Е Ё Ё 
Е нЕ: 

Е: С: = - Е 
1| Первая группа .... 8 2,98 1,33 | 0,48 | 137 
2| Вторая группа ..:.| 16 | 3,46 | 4,78 | 1,37 | 0,57 | 125 
3 | Третья группа .... 10 3,38 | 3,70 | 1,37 | 0,56 | 129 
4 | Четвертая группа. ..| 10 4,12 1,14 | 0,56 | 146 


В четвертую группу выделены больные только с «малыми» 
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Активность холинэстераз выражалась в количестве милли- 
траммов ацетилхолина, расщепленного холинэстеразой (ис- 
тинной или ложной), содержащейся в 0,1 мл крови, за 30 ми- 
нут инкубации при температуре 37°. 

Активность амилазы определялась по методу Смита-Роу, 
модифицированному А. П. Рыжовой. 

Для определения активности ферментов кровь бралась у 
больных натощак. 

Изучение историй болезни и данных биохимических ана- 
лизов всех обследованных больных позволило составить свод- 
ную таблицу результатов исследования (см. стр. 260). 

На основании полученных данных приходим к следующим 
выводам. 


1. По активности трансаминаз 


1. Наблюдается закономерность, заключающаяся в том, 
что показатели активности обеих трансаминаз у больных 
эпилепсией всех четырех групп значительно ниже нормы. 

2. По группам формы и тяжести заболевания уровень по- 
казателей активности трансаминаз распределяется так: наи- 
более высокая активность аланиновой трансаминазы наблю- 
дается у больных с полиморфной симптоматикой, а аспара- 
тиновой — у бессудорожных форм. Самые низкие показатели 
активности обеих трансаминаз — у больных первой группы 
(только с большими судорожными припадками). 


2. По активности холинэстераз 


1. Активность холинэстераз находится на верхней грани- 
це нормы у всех групп больных. 

2. Наиболее высокие показатели активности холинэстераз 
отмечены у больных с выраженным полиморфизмом парок- 
сизмов и преобладанием судорожных припадков (вторая 
группа больных). 


3. По активности амилазы (диастазы) 


1. Показатели активности диастазы у всех больных эпи- 
лепсией находятся у верхних границ нормы или превыша- 
ют ее. 

2. Активность диастазы у больных с малыми формами 
эпилепсии (четвертая группа больных) превышает границу 
нормы. Наиболее низкие цифры активности диастазы у боль- 
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ной клинической кар- 


ных второй и третьей групп с полиморф 


тинсй болезни. Е 
Таким образом, для первой группы больных (исключи- 


тельно с болыними судорожными припадками) ферментный 


спектр представляется следующим: 
а) активность трансаминаз и холинэстераз снижена по 


сравнению с больными остальных групп; : 
6) показатели активности амилазы — у верхнеи границы 


нормы. 
Вторая и третья группы (с выраженным полиморфизмом 


пароксизмов и изменениями личности) имеют почти одинако- 
выс показатели активности ферментов: активность транс- 
аминаз и холинэстераз выше, чем активность этих ферментов 
у больных других групп. Показатель же активности амилазы 
у этих больных значительно ниже, чем у больных первой и 


четвертой групп. 

Четвертая группа больных (больные только с малыми 
формами эпилепсии) обнаруживает наименьшее снижение 
активности аспарагиновой трансаминазы и наиболее высокие 
показатели активности амилазы. 

Приводим некоторые истории болезни. 


Наблюдение 1. Больная С-а, 1925 г. рождения. Наблюдалась в диспан- 
сере Киевского района. 

Раннее развитие больной протекало нормально. В детстве перенесла 
корь, скарлатину, ветрянку. Рано стала заниматься физическим трудом. 
Работала на текстильной фабрике сначала уборщицей, затем сетчицей. За- 
мужем. По характеру всегда была ровной, спокойной. На работе товарищи 
уважали ее. Была бригадиром. В 1961 г. перенесла травму головы; в те- 
чение суток была без сознания. Слух, речь не нарушались. Припадки по- 
явились через шесть месяцев после травмы. Первый припадок наблюдался 
ночью и протекал по типу генерализованного судорожного припадка с не- 
произвольным мочеиспусканием, прикусом языка. После припадка насту- 
пил длительный сон. Больная узнала о припадке только со слов окружаю- 
щих. Такие же припадки стали повторяться раз в два-три месяца, чаще 
совпадая с периодами менструации. \ 

Физическое состояние без особенностей. В неврологическом состоянии 
органических изменений не выявлено. Глазное дно без патологических из- 
менений. Рентгенограмма черепа обнаруживает усиленные пальцевые вдав- 
ления. ЭЭГ м фоне замедленной корковой ритмики регистрируется очаг 
ео эпилептиформной активности в правой лобно-височной об- 

Больная общительна, спокойна, выдержана. 
иногда бывает раздражительной, с = НА сообщает, Е 
снижение памяти. Е 
Критика достаточна. Восприятие не нарушено. М 
Объективно интеллект и память без грубых нарушений 
Ферментный спектр выглядел следующим образом: 
трансаминаза аспарагиновая — 1,42 ед., } 
трансаминаза аланиновая — 3,45 ед., 


ышление нормально. 
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холинэстераза истинная — 1,751 ед., 
холинэстераза ложная — 0,540 ед., 
диастаза — 110 ед. 


В приведенном случае речь идет о травматической эпилеп- 
сни с основным судорожным синдромом без изменений лич- 
ности по эпилептическому типу. Припадки на протяжении 
пяти лет были однотипными и относительно редкими. 

С течением времени не менялись ни их клинические про- 
явления, ни частота. 

Ферментвый спектр у этой больной характеризуется сни- 
жением активности трансаминаз, некоторым относительным 
повышением активности истинной холинэстеразы. Активность 
диастазы находится у верхней границы нормы. 


Наблюдение 2. Больная А-а, 1926 г. рождения. Наблюдалась в психи- 
атрической клинике им. Корсакова. 

Наследственность не отягощена. Раннее развитие больной нормально. 
До 12 лет у больной наблюдалось ночное недержание мочи. В возрасте 
12 лет больная перенесла брюшной тиф, в 16 лет (1942 г.) — сыпной тиф, 
осложнившийся воспалением среднего уха с высокой температурой и мен- 
ингиальными симптомами. Через три месяца после этого заболевания по- 
явились припадки с потерей сознания, клоническими и тоническими судо- 
рогами, прикусом языка и внутренних поверхностей щек, непроизвольным 
мочеиспусканием. Припадки повторялись один раз в месяц, обычно совпа- 
дая с периодом менструации. Больная продолжала учиться, закончила 
5 классов и ремесленное училище. После окончания училища и до настоя- 
щего времени работает «художницей по текстилю». Почти не лечилась. 

С весны 1964 г. припадки участились, появились ощущения «предпри- 
падочного состояния», «как будто волной захлестнет», «предчувствия» при- 
падка. Сознание при этом не выключалось. 

Помимо этого были состояния, когда больная внезапно застывала, 
бледнела, роняла из рук вещи. Стала очень раздражительной. Изредка 
бывали периоды дисфорий с аффектом тоски. 

Физическое состояние без особенностей. В неврологическом состоянии 
птоз справа. Зрачки одинаковой величины, реакции их живые. Левый угол 
рта опущен. Сухожильные рефлексы живые, равномерные. Патологических 
рефлексов нет. Пальце-носовую пробу выполняет. В позе Ромберга устой- 
чива. 

Больная общительна, однако эпизодически без видимых причин стано- 
вится раздражительной, злобной, придирчивой. Лицо гипомимично. В бе- 
седе обстоятельна, с трудом переключается с одной темы на другую, за- 
стревает на несущественных деталях. 

В клинике наблюдалось два припадка по типу генерализованных су- 
дорожных припадков, во время которых прикусила язык, наблюдалось не- 
произвольное мочеиспускание. 

Помимо этого наблюдались также состояния, во время которых боль- 
ная внезапно останавливалась, лицо было неподвижно, глаза устремлены 
вдаль. В это время пальцами перебирала полы халата, на обращенные 
к ней вопросы не отвечала. Болевая чувствительность была пониженной, 
а тонус мышц несколько повышен. Такое состояние длилось 1—2 минуты, 
затем больная продолжала прерванный разговор или работу. Иногда сне- 
доумением оглядывалась по сторонам, была растерянной. 
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Отмечается некоторое снижение.памяти. 
Рентгенограмма черепа не обнаруживает каких-либо изменений. Глаз- 
ное дно нормально. ЭЭГ — эпилептическая активность в правой височной 


области. 

Исследования ферментной активности дали следующие результаты: 
трансаминаза аспарагиновая —0,91] ед., трансаминаза аланиновая —1,12 ед., 
холинэстераза истинная — 1,758 ед., холинэстераза ложная — 1,240 ед., диа- 
<таза — 60 ед. 


В данном случае речь идет об эпилепсии, возникшей в 
результате органического инфекционного поражения голов- 
ного мозга. Эпилептический синдром характеризуется поли- 
морфизмом (большие и малые припадки, абсансы, дисфории). 

Имеются и некоторые изменения личности по эпилептиче- 
скому типу. Больная отнесена нами ко вторсй группе больных. 

Ферментный спектр изменен за счет значительного сниже- 
ния активности обеих трансаминаз и амилазы и повышения 
активности истинной холинэстеразы. 


Несмотря на относительно небольшое количество наблю- 
дений, все же удается установить некоторую закономерность, 
заключающуюся в следующем. 


Уровень трансаминаз у всех обследованных больных зна- 
чительно ниже нормы. Снижение их активности может быть 
результатом недостаточно интенсивно идущего у больных эпи- 
лепсией окислительного дезаминирования аминокислот. Это 
совпадает с полученными ранее рядом авторов (А. Б. Крупе- 
нина, 1961; А. Ю. Макаров) данными о низких цифрах глу- 
тамина у больных эпилепсией. 


Активность ацетилхолинэстеразы, как фермента, расщеп- 
ляющего ацетилхолин, по нашим наблюдениям, значительно: 
выше у больных с полиморфными припадками. Характерно, 
что активность истинной холинэстеразы наиболее низкая У 
группы больных с бессудорожными формами. 


Интерес представляет фермент амилаза. Этот фермент, 
как указывалось, способствует расщеплению гликогена. Из 
многих работ (см. выше) известно, что количество общего 
гликогена уменьшается при судорожных состояниях (в экспе- 
рименте). У исследованных нами больных с частыми судо- 
рожными припадками наблюдалось снижение активности 
этого фермента. 

_Лаким образом, проведенное исследование показало, что. 
у больных эпилепсией активность ферментов крови, прини- 
мающих участие в углеводном и белковом обменах имеет 
тенденцию к снижению. Это указывает на падение уровня 
указанных обменных процессов при этом заболевании. 
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Повышение активности истинной холинэстеразы, по-види- 
мому, свидетельствует о повышении тонуса парасимпатиче- 
ского звена вегетативной нервной системы, определяющего В 
какой-то мере порог судорожной готовности. Дальнейшее 
комплексное исследование в этом направлении могло бы 
быть полезно для выяснения некоторых вопросов патогенеза 
эпилепсии. 
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ИЗУЧЕНИЕ ВЛИЯНИЯ СЕНСИБИЛИЗАЦИИ 
ТКАНЕВЫМИ АНТИГЕНАМИ НА ИЗМЕНЕНИЕ 
СУДОРОЖНОЙ ГОТОВНОСТИ ЦЕНТРАЛЬНОЙ 

НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ КРЫС 


В. Г. ГУСАРОВ 
(Москва) 


В ряде работ различных авторов, посвященных изучению 
действия антигенов на живой организм, отмечалось, наряду 
с другими явлениями, изменение состояния центральной нерв- 
ной системы, а именно повышение возбудимости ее, причем 
эти изменения состояния центральной нервной системы про- 
исходят на различных уровнях. 

Так А. Д. Адо, М. А. Ерзин (1938), Л. М. Ишимова 
(1948) показали, что уже на 5—7 день после сенсибилизации 
отмечается заметное увеличение возбудимости хеморецепто- 
ров каротидного синуса. Аналогичные результаты были полу- 
чены при изучении действия антигена на барорецепторы си- 
нуса (А. Д Адо., М. А. Ерзин, 1940). А. Д. Адои В. Н. Смир- 
нов (1943) при сенсибилизации собак лошадиной сывороткой 
наблюдали усиление возбудимости хеморецепторов надпочеч- 
ников. Изучая влияние антигена на высшую нервную дея- 
тельность, В. В. Одегова (1962) отмечала повышение силы 
возбудительного процесса. 

Оригинальные опыты Копелова с сотрудниками (1947), 
проведенные на обезьянах, свидетельствуют о том, что мест- 
ное действие антигена на ткань мозга, предварительно сенси- 
билизированного животного, вызывает ответную реакцию в 
виде судорог. 

Если в вышеуказанных работах в качестве антигена ис- 


пользовался яичный белок, лошадиная сыворотка и т. п., то 
целый ряд исследователей применял антигены, приготовлен- 
ные из тканей организма, в частности из ткани головного 
мозга. Особое внимание в этом случае уделялось изучению 


действия образующихся невротоксинов. 
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„слелезен (1900) и Чентани (1900), Боери (1902) и Росси 
(1908), Фрабетти (1907), В. К. Хорошко (1912) и др. наблю- 
дали при введении подопытным животным сыворотки крови, 
содержащей невротоксины, повышение возбудимости цент- 
ральной нервной системы, судорожные приступы и эпиленти- 
ческие статусы. Аналогичные результаты были получены в 
работе, проведенной С. Ф. Семеновым, С. И. Георгиевским, 
К. Н. Назаровым, В. Д. Усик (1961). 

Несмотря на большое количество работ, посвященных про- 
блеме аллергических явлений и связанных с ними разнооб- 
разных изменениях в различных системах организма, прак- 
тически нет работ, направленных непосредственно на изу- 
чение взаимосвязи между иммунобиологическими факторами 
и изменением судорожной готовности центральной нервной си- 
стемы. 

Проведенная нами экспериментальная работа является по- 
пыткой выяснить взаимоотношение между сенсибилизацией к 
тканям организма, в данном случае к тканям головного моз- 
та, и судорожной готовностью центральной нервной системы. 

Для проведения работы использовалась следующая мето- 
дика. Крысы, обладающие повышенной чувствительностью к 
звуковому раздражителю (из лаборатории проф. Л. В. Кру- 
шинского, МГУ), помещались в специальную камеру, после 
чего включался электрический звонок, причем интенсивность 
звукового раздражителя могла меняться в широких пределах 
в зависимости от изменения напряжения электрического то- 
ка, питающего звонок. 

Ответная реакция крысы на действие звукового раздра- 
жителя зависела от интенсивности его. Так при малой интен- 
сивности, поведение крысы не менялось, при усилении зву- 
кового раздражителя возникало двигательное возбуждение, 
которое могло переходить в судорожныи припадок. ь 

Для каждой крысы определялась подпороговая сила звука 
звонка, не вызывающая вообще ответной реакции, и порого- 
вая, т. е минимальная интенсивность звукового раздражи- 


теля, вызывавшая двигательное возбуждение или судорож- 
ный припадок. 

После этого подготовительного этапа работы части крыс 
вводился по определенной схеме антиген, приготовленный из 
ткани мозга крыс, а другой части животных вводилась сыво- 
ротка крови крыс. 

Вслед за этим, подопытные животные вновь подвергались 
воздействию звукового раздражителя и отмечались измене 
ния в ответной реакции. 


267 























Полученные данные подвергались статистической обработ- 
ке. Все подопытные животные были разбиты на ряд групп. 

Первая группа. Количество крыс — 20 (самцы и сам- 
хи весом от 250 до 300 г). На первом этапе работы подбира- 
лась подпороговая интенсивность звукового раздражителя для 
каждой крысы, которые не вызывали ‘двигательного возбуж- 
дения. Затем находилась пороговая сила звонка, причем как 
пороговая интенсивность звукового раздражителя, так и под- 
пороговая определялась однократно. 

У той части крыс, у которых даже самый слабый звук 
звонка вызывал ответную двигательную реакцию (6 живот- 
ных), за пороговую интенсивность звукового раздражителя 
принималась минимальная сила звука, вызывавшая судорож- 
ный припадок. 

На втором этапе опыта, многократно (6 раз через два дня 
на третий по 0,5 мл) вводился внутрибрюшинно антиген, 
представляющий из себя водно-солевой экстракт из ткани 
мозга крысы. 

По прошествии 6—10 дней после последнего введения ан- 
тигена, начинался третий этап опыта, во время которого каж- 
дая крыса помещалась в камеру и «прозванивалась», причем. 
интенсивность звукового раздражителя была такой же как и 
до начала сенсибилизации. 

На четвертом этапе этого опыта крысам вводилась «раз- 
решающая» доза антигена в количестве 2,0 мл одномоментно- 
или по 1,0 мл через час. Спустя 2 часа после введения внутри- 
брюшинно этой дозы, крысы подвергались воздействию зву- 
кового раздражителя. На следующий день животные вновь 
«прозванивались». 

После изучения результатов, полученных в этой группе,. 
оказалось, что из 20 крыс, подвергнутых сенсибилизации к 
ткани мозга, изменение ответной реакции произошло у 17 жи- 
вотных (859/5), причем двигательная реакция вместо фоновой: 
индифферентной появилась У 9 крыс (45%), судорожные при-- 

падки у 4 крыс (20/5). Там же, где фоновой реакцией было. 
двигательное возбуждение (6 крыс), судорожные припадки: 
появились у 4 животных (20%). При этом латентный период 
между началом звукового раздражителя и появлением ответ- 
ной реакции значительно сократился (в отдельных случаях. 
в 5 раз). 

При введении «разрешающей» дозы антигена 19 крысам: 
У 13 животных (675/о) произошло выраженное изменение от- 
ветной реакции в сторону ослабления. Так, У 9 крыс (46%) 
вообще отсутствовала ответная реакция на звонок, хотя ин- 
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тенсивность звукового раздражителя была такой, которая до 
введения «разрешающей дозы» антигена вызывала либо дви- 
гательную реакцию, либо припадок. У 4 крыс (21°/%) вместо 
предшествовавших судорожных припадков отмечалось только 
двигательное возбуждение. 

В случаях, когда введение «разрешающей» дозы антигена 
у 6 крыс (33%) не вызывало изменения ответной реакции, 
латентный период стал больше. 

„Статистическая обработка полученного материала в дан- 
ной группе и последующих группах производилась следую- 
щим образом. Находились, по результатам опытов, довери- 
тельные границы для заданной достоверности, которая у нас 
была принята за 905/. После этого рассматривались дове- 
рительные интервалы и, если они пересекались, то данные, 
полученные в опыте, не могли считаться полностью достовер- 
ными, если же пересечения интервалов не наблюдалось, то 
данные опытов считались достоверными. Результаты опытов 
первой группы, обработанные таким способом, показали пол- 
ную достоверность полученных данных. 

Вторая группа. В состав этой группы входили самцы 
и самки весом. от 950 до 300 г, всего 10 животных. 

Отличием в постановке опыта у крыс данной группы от 
предыдущей являлось то, что подпороговая сила раздражите- 
ля определялась не однократно, а три и более раз. Это же от- 
носится и к определению пороговой силы раздражителя. Кро- 
ме того по ходу опыта крыса «прозванивалась» перед каж- 
дым введением антигена. 

Полученные данные говорят о том, что у 8 животных 
(80%) произошло выраженное усиление ответной реакции на 
звонок после проведенной сенсибилизации. Как оказалось, 
изменение ответной реакции в большинстве случаев наступает 
после второго введения антигена, т. е. на третий день от на- 
чала сенсибилизации. 

Семи животным второй группы была введена «разрешаю- 
щая» доза антигена и через два часа после этого 6 крыс не 
дали ни двигательной реакции, ни судорожного припадка, 
хотя интенсивность звукового раздражителя была выше поро- 
говой. 

Статистическая обработка данных проводилась как для 
всей группы в целом, так и для каждой крысы в отдельности 
‘и обнаружила достоверность наблюдаемых явлений. 

Третья группа. В нее входили самцы и, самки весом 
150—200 г из линии мало чувствительной к действию звуко- 
вого раздражителя. Все животные (11 штук) «прозванива- 
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лись» в камере многократно (5 раз) и ни в одном случае не 
наблюдалось ни двигательного возбуждения, ни судорожного. 
приступа. 

На следующем этапе работы животным вводился антиген, 
приготовленный из ткани мозга крысы, из расчета 0,2—0,3 мл, 
внутрибрюшинно, всего шесть раз через два дня на третий. 
Перед каждым введением антигена крысы подвергались воз- 
действию звукового раздражителя. 

Оказалось, что стойкое изменение ответной реакции в сто- 
рону усиления ее наблюдалось у одной крысы (в пяти слу- 
чаях из шести «прозваниваний» отмечалась выраженная дви- 
гательная реакция), у трех крыс изменение ответной реакции 


имелось в трех случаях из шести, у одной крысы — два раза 
и еще у одной — один раз. 


Четвертая группа. Для этой группы были отобраны 
самцы (5 штук) весом 250—300 г. У них однократно опреде- 
лялась сила звукового раздражителя, вызывавшая двига- 
тельную ответную реакцию и судорожный припадок. 


Затем, как и в предыдущих группах, вводился антиген и 
спустя 6 дней после последнего введения, крысы вновь «про- 
званивались». Аналогично предыдущим опытам вводилась и 
«разрешающая» доза антигена. Однако, отличие состояло в 
том, что по мере ослабления эффекта от введения «разре- 
шающеи» дозы производилось повторное введение ее, и так 
повторялось до тех пор, пока эффект полностью исчезал. У 
всех крыс данной группы после первого введения «разрешаю- 
щеи» дозы антигена наступило значительное изменение от- 
ветной реакции. При этом 4 крысы вообще не реагировали на 
звонок, хотя интенсивность звука была такая, которая вызы- 
вала у них, до введения «разрешающей» дозы, не только дви- 
гательную реакцию, но и судорожные припадки. 

Однако, у крысы № 1012 при повто 
вого раздражителя, ответная реакция 6 
введения больших доз антигена и тол 
инъекция 4,0 мл антигена вместо обычных 2,0 мл вызвала ис- 
чезновение ответной реакции при двух «прозваниваниях». 

У крысы № 1001 вместо предшествовавших судорожных 


припадков стойко сохранялась ответная реакция только в 
виде двигательного возбуждения. 


рном действии звуко- 
ыла такой же, как до 
ько внутрибрюшинная 


звуковому раздра- 


жителю держалась после первого введения большой дозы ан- 
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тигена у крыс №№ 1011 и 1022 в течение йога дня а у 
крысы № 1021 — в течение 20 дней. 


Однако, с течением времени, действие «разрешающих» 
доз антигена становилось все менее и менее выраженным и, 


наконец, новое введение большой дозы антигена оставалось 
без всякого эффекта. 


Статистическая обработка полученных данных показывает, 
что результат не был случайным. 


Пятая группа. В этой группе отобраны были самки 
(7 штук) весом 250—300 г. Для крыс этой группы подбира- 
лась интенсивность звукового раздражителя, вызывавшая су- 
дорожный припадок, либо двигательное возбуждение. Затем, 
без предварительной сенсибилизации дробными дозами анти- 
гена, вводилась обычная доза антигена, равная по объему 
«разрешающей» дозе. Вслед за введением этой дозы крысы 
вновь «прозванивались», причем интенсивность звукового раз- 
дражителя была такой же, как и до введения антигена. 

Получены следующие результаты: четыре крысы, давав- 
шие до введения антигена судорожные припадки, продолжали 
давать их и после инъекции «разрешающей» дозы. То же са- 
мое можно сказать и о двух крысах, реагировавших двига- 
тельным возбуждением. В одном случае вместо двигательной 
реакции развился судорожный припадок. 

Шестая группа. В состав группы входят самцы и сам- 
ки весом 250—300 г. Всего 10 животных. 

Первоначально определялась (дважды) подпороговая си- 
ла звукового раздражителя, не вызывавшая ответной реакции 
животного. На втором этапе работы проводились инъекции 
иммунной сыворотки, полученной следующим путем: крысам 
вводился антиген по 0,5 мл (б раз) внутрибрюшинно, через 
два дня на третий, а спустя 6—7 дней после последнего вве- 
дения антигена животные забивались. От них бралась кровь, 
которая отстаивалась до образования сыворотки и сгустка. 
Сыворотка отсасывалась, центрифугировалась и вводилась 
крысам шестой группы по 1,0 мл внутрибрюшинно- | 

На третьем этапе работы, после введения сыворотки, кры- 
сы вновь «прозванивались» при той же интенсивности зву- 
кового раздражителя, что и до введения. 

Из 10 крыс, бывших в опыте, у 7 крыс отмечалось изме- 
нение ответной реакции на звуковой раздражитель, хотя ин- 
тенсивность его не увеличивалась. Из этих 7 крыс у пяти из- 
менение ответной реакции произошло уже через несколько 
часов (2—4 часа), а у оставшихся двух крыс на следующий 
день. 
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Интересно, на наш взгляд, что у двух крыс из 7 отме- 
чается переход двигательной реакции в судорожные при- 
ступы, которые в дальнейшем стойко удерживались. 

Седьмая группа. Группа состояла из самок и самцов 
(10 животных) весом 250—300 г и являлась контрольной по 


отношению к шестой группе. 

Методика постановки опыта была аналогичной в шестой 
группе за исключением того, что крысам вводилась сыворотка 
крови, полученная от несенсибилизированных к мозговому 
антигену животных. В отличие от шестой группы, в контроль- 
ной седьмой группе изменение ответной реакции произошло 
только у двух крыс из 10. 

Статистическая обработка данных, полученных шестой и 
седьмой групп, указывает на достоверность различия резуль- 
татов в обеих группах. 

Таким образом, результаты опытов в первой, второй и тре- 
тьих группах достаточно ‘наглядно показывают изменение, а 
именно, что повышение судорожной готовности центральной 
нервной системы в наших опытах связано с сенсибилизацией 
организма и обусловлено теми процессами, которые проис- 
ходят при ней. 

Резкое снижение судорожной готовности может быть с 
большим основанием связано с десенсибилизацией, наступаю- 
щей при введении «разрешающей» дозы антигена. 

Связь снижения судорожной готовности центральной нерв- 
ной системы и процесса десенсибилизации подтверждается и 
тем, что введение «разрешающей» дозы ‘антигена крысам ра- 
нее не сенсибилизированным, не вызывает у них изменения 
интенсивности ответной реакции при действии звукового раз- 
дражителя (пятая группа). 

Необходимо отметить, что результаты, полученные в на- 
шей работе, близки к тем результатам, которые получил 
А. Д. Адо с сотрудниками, изучая влияние сенсибилизации 
на возбудимость интерорецепторов. 

Так, в своей монографии «Антигены как чрезвычайные 
раздражители центральной нервной системы», он указывает, 
что под влиянием малых доз белковых антигенов происходит 
повышение возбудимости интерорецепторов, а большие дозы 
того же антигена ведут к снижению возбудимости предва- 
рительно сенсибилизированных интерорецепторов. Далее 
А. Д. Адо считает возможным повышение возбудимости цент- 
ральной нервной системы и под прямым влиянием на голов- 


ной мозг введенного антигена, и опосредованно, через инте- 
рорецепторы. 








В проведенной работе мы не касались тех изменений в 
обмене веществ, которые происходят при сенсибилизации 
организма. Однако, из литературы (А. Д. Адо, 1952) известно, 
что имеются выраженные биохимические сдвиги. Это касает- 
ся обмена ацетилхолина, аденилполифосфорных соединений, 
активности сукцингидразы и т. д. Одной из главных причин в 
происходящих изменениях обмена веществ отдельные авторы 
отводят повышению уровня ацетилхолина. Его содержание 
увеличивается как за счет перехода из связанного состояния 
В свободное, так и за счет усиления синтеза. В качестве при- 
мера можно привести данные А. Д. Адо, что под влиянием 
сенсибилизации синтез ацетилхолина в тканях головного 
мозга морской свинки увеличивается в шесть раз. Одновре- 


менно увеличивается и количество ацетилхолиноподобных 
веществ. 


В свою очередь существует широко распространенная точ- 
ка зрения (Д. Даниелополу, С. А. Саркисов, Т. М. Мелехов, 
П. П. Брынзей), что повышение уровня ацетилхолина способ- 
ствует возникновению судорожного припадка. 

Кроме того при введении антигена происходят в организме 
выделение большого количества других активных веществ. 

При объяснении причин, которые могут при сенсибилиза- 
ции вести к повышению судорожной готовности центральной 
нервной системы, определенная важная роль принадлежит и 
появляющимся в ответ на введение антигена антителам и 
ферментам. 

А. Д. Адо (1959) считает, что на ткань мозга могут воз- 
действовать антитела, принесенные в мозг с кровью, в тканях 
мозга может происходить образование комплекса антиген“ 
антитело и в тканях же мозга (мезоглии) могут продуциро- 
ваться антитела «центрального» происхождения. 

Клинические и экспериментальные данные, полученные 
С. Ф Семеновым и его сотрудниками, доказали возможность 
выявления противомозговых антител в сыворотке крови и 
спинно-мозговой жидкости у нервно-психически больных, в 
том числе и у больных эпилепсией. , 

Таким образом, деструктивные процессы в клетках нервной 
ткани, сопровождающие выше перечисленные процессы, так- 
же оказывают влияние на судорожную готовность централь- 
ной нервной системы. Особенно актуальным становится дан- 
ный вопрос в нашей работе, где в качестве антигена исполь- 
зовалась ткань мозга, что в свою очередь вполне естественно, 
могло повлечь за собой образование противомозговых анти- 
тел. 
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Опыты в шестой и седьмой группах показывают, что в. 
сыворотке крови сенсибилизированных животных содержится 
«фактор», вызывающий усиление судорожной готовности 
центральной нервной системы. Выяснить природу этого «фак- 
тора» позволяют следующие данные. Частота содержания 
«фактора» в сыворотке крови значительно возрастает (в 
3,5 раза) при предварительной иммунизации животных анти- 
геном, приготовленным ‘из ткани мозга, по сравнению с конт- 
рольной группой. Его действие обнаруживается спустя 2— 
4 часа после введения сыворотки сенсибилизированного до- 
нора или же на следующий день. Можно отметить и отно- 
сительную стойкость происходящего повышения судорожной 
готовности центральной нервной системы. 

Возможно, что этот «фактор» аналогичен антителам, в дан- 
ном случае противомозговым, либо противомозговым фермен- 
там. С другой стороны, пока еще не исключена возможность 
того, что в сыворотке крови сенсибилизированной крысы но- 
мимо антител находятся какие-то другие биологически актив- 
ные вещества, и, перенесенные вместе с сывороткой крови 
другой крысы, они также вызывают усиление судорожной го- 
товности центральной нервной системы. 

Учитывая то, что ткань мозга в организме обладает анти- 
генными свойствами, необходимо допустить возможность, что’ 
при определенных условиях, наступает аутосенсибилизация и, 
как следствие этого, изменение судорожной готовности цент- 
ральной нервной системы в сторону повышения ее. 

К выводу о возможности значения в генезе эпилепсии 
аутоиммунных процессов пришел С. Ф. Семенов (1964). Он 
считает, что в результате различных деструктивных процессов: 


в веществе головного мозга, связанных с наступлением гипок- 
сии головного мозга во время п 


период, ткань мозга может п 


тивомозговых антител. ; 


Образовавшиеся антитела, являясь специфически направ- 
ленными, повреждают ткань мозга, что в свою очередь ведет 
К новому поступлению антигенных веществ. Работы В. А. Тор- 
бы (1967), К. Н. Назарова (1962), А. П. Чуприков» (1966) 
подтверждают предположения С. Ф. Семенова. «А возникаю- 
щая неврогенная аутосенсибилизация усугубляет как нервные 
так и сосудистые механизмы эпилептического о - 


ление которых ведет к взрыву — припадку» М ет 
Фе Семенову). 













































ГИСТОХИМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ 
СУЛЬФГИДРИЛЬНЫХ ГРУПП В НЕЙРОНАХ 
ГОЛОВНОГО МОЗГА БЕЛОЙ КРЫСЫ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОМ СУДОРОЖНОМ 
ПРИПАДКЕ 


Г. Н. МИРОТВОРСКАЯ, Н. Б. ПОЛЯКОВА 
(Москва) 





Сульфгидрильные группы, входящие в состав многих хи- 
мических соединений (цистеин, глутатион, кофермент А, ак- 
тивные центры ферментов и др.) обладают высокой реакцион- 
ной способностью («свободные» группы) и принимают актив- 
ное участие в таких метаболических процессах, как ацили- 
рование, тканевое дыхание, синтез ацетилхолина (Б. И. Голь- 
дштейн, 1955; Нахманзон, 1959; Янг и Моу, 1961; Ю. М. Тор- 
чинский, 1961, 1964 и др.). «Связанные» сульфгидрильные 
группы более стабильны и участвуют в поддержании трех- 
мерной молекулярной структуры белков (Ю. М. Торчинский, 
1964; Хорст, 1967). Х. С. Коштоянцем (1950), Халашем и др. 
(1960), Т. М. Турпаевым (1962) показана роль сульфгидриль- 
ных групп в генерировании и проведении нервного импульса. 
Эти группы необходимы при взаимодействиях ацетилхолина 
с холинорецептором и входят в состав последнего. Согласно 
Г. Д. Смирнову и др. (1954) в нервной ткани при окислении 
сульфгидрильных групп возрастает концентрация ацетил- 
холина. Н. Н. Демин (1955, 1966) считает, что ацетилхолин 
повышает окисляемость тканевых сульфгидрильных групи. 
Тесные взаимоотношения между ацетилхолином и тиоло- 
выми соединениями делают крайне интересным изучение пос- 
ледних в ткани мозга при различных функциональных и пато- 
логических процессах, в частности при эпилепсии. Немного- 
численные биохимические исследования по ЭТОМУ вопросу. 
противоречивы, а гистохимических работ в доступной лите- 
ратуре мы не смогли найти. Т. Г. Путинцева (1950) пока- 
зала, что при введении лягушкам хлористого кадмия стрихни- 


18* 215 







новые судороги не развиваются, по-видимому, из-за связыва- 
ния сульфгидрильных групп. Подкожная инъекция 2 мл 19/ 
раствора цистеина понижала судорожный порог, вероятно, 
вследствие восстановления окисленных сульфгидрильных 
групп. Мадониа и Палаццоадриано (1965) наблюдали в моз- 
гу крыс повышение содержания этих групп при судорогах, 
вызванных сочетаннным введением цистеинамина, 2,-3-дитио- 
пропанола и витамина Вл. 

Напротив, А. Н. Краснова и К. И. Погодаев (1959) наш- 
ли в ткани мозга крыс значительное уменьшение цистеина и 
цистина после 7—9 электросудорожных приступов. В лейко- 
цитах периферической крови у больных эпилепсией при гис- 
тохимическом исследовании обнаружено пониженное содер- 
жание сульфгидрильных групп сравнительно со здоровыми 
лицами (В. А. Глазов, 1965). В. П. Коханов (1965), применяя 
реакцию Блэка, наблюдал при эпилепсии падение уровня 
свободных сульфгидрильных групп в плазме крови в меж- 
приступном периоде. Перед началом судорог их концентрация 
еще уменьшалась, достигая максимального снижения на вы- 
соте приступа. 

Райнер и др. (1950) получили у кроликов и мышей при 
введении трихлорпроламина судороги, которые снимались 
метионином и цистином, но не цистеином. Положительный 
эффект цистина при эпилепсии отмечен К. А. Новлянской 
(1956) и А. Л. Андреевым (1958). Пероральное введение в 
течение 75 дней 7,7 мг/100 г цистина в сутки крысам, даю- 
щим в 100% судороги в ответ на звонок, увеличивало у них 
концентрацию этой аминокислоты в ткани мозга на 519/% по 
сравнению с контрольными животными и у 50%. предотвра- 
щало развитие судорог (К. И. Погодаев, 1964). Метионин 
устраняет судорожное действие сульфоксимина (Д. Л. Ферд- 
ман, 1966). В экспериментальных исследованиях Н. Б. Поля- 
ковой и В. П. Коханова (см. материалы настоящего сбор- 
ника) показано, что парентеральное введение соединений, 
содержащих свободные сульфгидрильные группы (унитиола и 
цистеина) снижает судорожную активность мелких лабора- 
торных животных (мышей, крыс) в „различных вариантах 
экспериментальных судорожных воздействий. 

В настоящей статье излагаются данные о содержании 
сульфгидрильных групп в ткани головного мозга 90 белых 
крыс-самцов (весом 120—160 г), забитых декапитацией в 
различные фазы судорожного припадка (клоническую, тони- 


ческую, клонико-тоническую). У 3 крыс припадок был пред- 
ставлен значительно выраженной каталепсией с единичным 
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клоническими подергиваниями. Припадок вызывался соче- 
танным действием 50 мг/кг коразола (подкожно) и слабого 
звукового (60 дб) или болевого (удары электрическим током 
20 мА, с частотой | имп./сек. на лапки) раздражителей. Пос- 
ледние давались через 30 мин. после введения коразола. Все 
применявшиеся агенты порознь не только не имели конвуль- 
сивного эффекта, но и не давали каких-либо изменений в со- 
держании сульфгидрильных групи в ткани мозга испытуемых 
животных по сравнению с интактными крысами того же веса 
и пола. 

Материал окрашивался по методу Шевремона-Фридерика 
с проведением соответствующих контрольных реакций с ве- 
ществами, окисляющими сульфгидрильные группы (ионы 
йода, сулема, перекись водорода). Гистохимическое исследо- 
вание проведено Г. Н. Миротворской. 

В головном мозгу интактных здоровых крыс сульфгидриль- 
ные группы в нервных клетках локализуются в цитоплазме, 
оболочке ядра и ядрышке (Г. И. Роскин, 1954; К. В. Савич, 
В. Я. Яковлев, 1957; В. В. Португалов, 1958; И. К. Сванидзе, 
1963; Л. М. Герштейн, 1966; собственные наблюдения). Мно- 
го сульфгидрильных групп в нейронах нижнего этажа коры 
(слои П1-—У) и клетках Пуркинье. Различные отделы мозга 
незначительно отличаются друг от друга по содержанию этих 
групп. В более крупных по размерам нейронах двигательных 
ядер черепно-мозговых нервов они выявляются в виде круп- 
ных глыбок, беспорядочно разбросанных по цитоплазме кле- 
ток. 

Судорожный припадок вызывает значительное падение со- 
держания сульфгидрильных групп в нейронах всех отделов 
головного мозга, от лобных полюсов до продолговатого мозга. 
В периферических отделах цитоплазмы ганглиозных клеток 
эти группы вообще не выявляются. Положительная реакция 
сохраняется только в перинуклеарной зоне. Оболочка ядра и 
ядрышко почти не изменяют своей окраски. 

В различных отделах мозга все же удается заметить не- 
которую неравномерность в распределении сульфгидрильных 
групп при судорогах. В коре наиболее значительно падает 
их содержание в нейронах ПГ и У слоев двигательной обла- 
сти (ТУ слой у крыс практически отсутствует). Ослабление 
окраски наблюдается равномерно по всему клеточному телу. 

аиболее резко реагируют нейроны аммонова рога, во мно- 
гих из которых сульфгидрильные группы выявляются лишь в 
оболочке ядра и ядрышке. 

нейронах различных ядер таламуса и гипоталамуса на- 
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блюдается снижение сульфгидрильных групп без преимуще- 
ственного поражения какого-либо ядра. В цитоплазме нейро- 
нов, входящих в состав ядер черепно-мозговых нервов в ва- 
ролиевом мосту и продолговатом мозгу, обнаружена большая 
сохранность сульфгидрильных групп. Значительное пони- 
жение их имеется в нервных клетках ретикулярной форма- 
ции ствола мозга, вплоть до полного обесцвечивания цито- 
плазмы с сохранением слабо выраженной реакции в обо- 
лочке ядра и ядрышке. 

Подобные изменения характерны для клонической, клони- 
ко-тонической и тонической фаз припадка. Имеющиеся разли- 
чия в интенсивности окраски нейронов при статистической 
обработке (метод дисперсионного анализа) оказались несу- 
щественными (Р>>0,1). В мозгу крыс, забитых в состоянии кя- 
талепсии, обнаружено менее резкое снижение содержания 
сульфгидрильных групп, что особенно заметно в аммоновом 
роге и клетках Пуркинье, где окраска очень слабо отличается 
от таковой у интактных животных. Статистическая обработка 
подтвердила, что изменения сульфгидрильных групп в этой 
фазе припадка располагаются где-то посредине между нор- 
мой (совпадает с нею по количеству нейронов с наличием 
этих групп в цитоплазме клеток) и судорогами (не отличается 
от последних по числу клеток, в которых сульфгидрильные 
группы сохраняются только в ядрышке и оболочке ядра). 

Проведенные исследования показывают, что во время су- 
дорожного припадка происходит снижение содержания сульф- 
гидрильных групп в ткани головного мозга. Поскольку ОНИ 
входят в состав важнейших соединений, принимающих уна= 
стие в синтезе ацетилхолина, кофермента А и холинацети- 
лазы, уменьшение количества сульфгидрильных групп, воз- 
можно, связано и с тем, что при усилении синтеза и освобож- 
дения этого медиатора возрастает степень окисления их в 
дисульфидные. 

Причину резкого снижения сульфгидрильных групп во 
время судорожного припадка можно предполагать и в изме- 
нении молекулярной конфигурации холинорецептора в период 
возникновения постсинаптического потенциала т М. Тур- 
паев, 1962; Эренпрейс, 1960). В этой реакции, служащей «пус- 

принимают 
торые при Ътом, 


ковым механизмом» для ионного насоса клетки, 
большое участие сульфгидрильные группы, ко 
по-видимому, окисляются до дисульфидных. 
Нельзя исключить, что ускорение синтеза 
каким-то образом влияет на снижение количес 
рильных групп, входящих в состав ацетилкофе 
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холинацетилазы. Последняя переносит ацетильную группу с 
ацетилкоэнзима А на холин, в результате чего образуется 
ацетилхолин (Нахманзон, 1959). Медиатор находится в клет- 
ке в связанной форме в виде комплекса с белком, который, 
по мнению Уиттайкера (1963) и Хэбб (1963), является холи- 
нацетилаза. Какую роль играют при этом сульфгидрильные 
группы фермента неизвестно. Можно предположить, что если 
снижение содержания сульфгидрильных групп в коферменте А 
ведет к падению синтеза ацетилхолина, являясь при судоро- 
гах своеобразным защитным механизмом, то снижение ко- 
личества этих групп в холинацетилазе способствует освобож- 
дению медиатора и поддержанию судорожного разряда. Тауэр 
(1960) показал, что при экспериментальных судорогах и при 
эпилепсии в ткани мозга повышается концентрация свобод- 
ного ацетилхолина. Возможен и противоположно направлен- 
ный процесс — освобождающийся ацетилхолин угнетает 
сульфгидрильные группы холинацетилазы, что постепенно 
приводит к истощению запасов медиатора. 

По-видимому, наиболее вероятиы ‘и часты первый и вто- 
рой варианты механизма пониженного содержания сульфгид- 
рильных групп в ткани головного мозга во время судорожного 
приступа у крысы, поскольку третий имеет своим следствием 
почти полное прекращение различных жизненно важных 
функций организма. 

Безусловно, изложенная выше гипотеза о возможных при- 
чинах изменений в содержании сульфгидрильных групп ткани 
головного мозга при экспериментальном судорожном припад- 
ке основывается лишь на одной из многообразных функций 
этих соединений в организме. 
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ВЛИЯНИЕ ИОНОВ СЕРЕБРА НА ПОРОГ 
ЭЛЕКТРОСУДОРОЖНОГО ПРИПАДКА 


Д. Д. ФЕДОТОВ, Л. М. ДОНДЬШ, С. Е. ПЕТРЕНКО, 
Л. В. КОЧЕТКОВА 


(Москва) 


Наши данные о повышенном содержании ионов серебра в 
веществе головного мозга больных эпилепсией (Д. Д. Федо- 
тов, Л. М. Дондыш, 1964) нашли свое подтверждение иссле- 
дованиями В. А. Дельвы (1965). 

Известно, что ионы серебра специфически реагируют с 
цистеиновыми, тканевыми сульфгидрильными и тиоловыми 
группами, а также нарушают конфигурацию пептидных цепей 
и тем самым приводят к потере активности многих ферментов 
(М. Диксон и Э. Уэбб, 1961). С учетом этих обстоятельств и 
многих других нарушений метаболизма при эпилепсии вряд 
ли можно предположить, что ионы серебра находятся в 
«пассивном» состоянии. Высказанное является только нашим 
предположением, так как в предшествующих работах мы 
лишь констатировали факт большого накопления серебра в 
коре головного мозга больных эпилепсией. К сожалению, в 
настоящее время еще не изучен вопрос о том, в виде каких 
соединений находится серебро в организме, какие сложные 
физико-химические превращения происходят в головном мозгу 
в связи с этим во время эпилептического припадка. В то же 
время, количественная разница концентраций этого элемента 
в спинно-мозговой жидкости при различных состояниях цент- 
‘ральной нервной системы (межприпадочный и постпароксиз- 
мальный периоды), его повышенные концентрации в сером ве- 

ществе головного мозга (Л. М. Дондыш, 1964; Д. Д. Федотов 
и Л. М. Дондыш, 1964), по-видимому, свидетельствуют об 
участии этого микроэлемента в обменных процессах и, прежде 
всего, протекающих в центральной ‘нервной системе. 

Если серебро является одной из эпилептогенных вредно- 
стей, то оно должно каким-то образом изменять реактивное 
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состояние нервной системы и предрасполагать ее к «взрыв- 
ным» реакциям. Во всяком случае, изучение влияния этого 
тяжелого металла на порог электросудорожного припадка 
может частично ответить на интересующий нас вопрос. 

Для решения поставленных задач опыты проведены на 
70 белых лабораторных крысах, обоего пола, весом 110— 
160 г. Животные содержались в условиях вивария на обыч- 
ном пищевом рационе. Клонико-тонические судороги, являв- 
шиеся в наших опытах моделью эпилептических припадков, 
вызывались аппаратом электросудорожной терапии Научно- 
исследовательского института психиатрии им. Бехтерева. 


Методика 


Перед проведением экспериментов у 70 животных уста- 
навливали судорожный порог. Электроды щипцовые закреп- 
лялись на височной области головы с обеих сторон. Экспо- 
зиция импульсного тока была постоянной для всех. живот- 
ных — 0,5 сек. У крыс создавалась «нагрузка» серебром вве- 
дением под кожу раствора колларгола. Вводили 0,1; 0,05 и 
0,001% раствор колларгола через день в течение 14 дней. В 
пересчете на чистое серебро каждая крыса за одну инъек- 
цию получала соответственно 0,7; 0,35; 0.07 мг/100 г. В на- 
чале и в конце опытов животных взвешивали. Показатели 
веса тела, состояние шерстного покрова и поведение крыс, 
получавших препараты, содержащие серебро, не позволили 
обнаружить явлений интоксикаций, напротив вес животных 
в среднем увеличился на 10—15,0. Эпилептиформные судороги 
вызывались в один и тот же день при одной и той же темпе- 
ратуре воздуха--20°С. 


Результаты исследования и обсуждение 


Экспериментальная эпилепсия не может по 
зить всю многогранную картину эпилепсии 
лишь помогает уточнить ряд патологических явлений, которые 
недоступны тщательному изучению в клинических условиях. 
Скажем, если эпилепсия у человека продолжается годами, 
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способами вызывания эпилептических припадков у животных. 
К ним относится введение в организм химических раздра- 
жителей, как абсент, желчь, камфора, коразол, пирамидон и 
т. д. (Л. А. Орбели и Д. С. Фурсиков, 1924). 


Другие экспериментаторы предпочитают локальное прило- 
жение судорожных веществ таких, как стрихнин, к различным 
областям головного мозга (Амантеа, 1921; Клементи, 1929). 

В прошлом замораживали отдельные участки коры го- 
ловного мозга. В последние годы определенный интерес вы- 
зывает «звонковая» или так называемая аудиогенная эпилеп- 
сия (Л. В. Крушинский, 1949 и др.). В своих экспериментах 
(Д. Д. Федотов, 1956; К. И. Погодаев, 1964) пользовались 
раздражением головного мозга переменным током. Этот 
способ довольно удобен для вызывания одиночного эпилеп- 
тиформного припадка. В тех случаях, когда судороги вызы- 
ваются пропусканием электрического тока через головной 
мозг, основные причины припадочного состояния ясны: элек- 
трический ток вызывает снижение потенциала на мембранах 
огромного количества нервных клеток ниже порогового 
уровня и эти нейроны возбуждаются. Возбуждение распро- 
страняется по нервным волокнам внутри центральной нерв- 
ной системы и вызывает усиленное выделение ацетилхолина 
и других медиаторов из синапсов, что в свою очередь вызы- 
вает возбуждение нейронов, мембраны которых не деполя- 
ризованы пропускаемым электрическим током. В результате 
возникает генерализованное возбуждение и судороги живот- 
НЫХ. 

Эксперименты, проведенные нами по установлению поро- 
га электросудорожного припадка до и после введения кол- 
„ларгола с различными дозами чистого серебра показали, что 
интересующий нас тест в значительной степени изменялся. 
Результаты сведены в таблицу 1 (см. стр. 284). 

Таким образом мы ВИДИМ, ЧТО введение крысам под кожу 
раствора колларгола повышает чувствительность их орга- 
низма и прежде всего центральную нервную систему к судо- 
рожному действию электрического тока. Так, если в группе 
животных, состоящих из 45 крыс, весом 150—160 г, первичный 

судорожный порог до введения колларгола был 73 воль- 
та-- 0,6, то после инъекции, спустя 14 дней, вольтаж снизился 
до 530,6. В процессе работы возник естественный вопрос 
о связи судорожного порога с концентрацией инъецируемого 
серебра. В этой связи были проведены исследования с груп- 
пой животных, весом 100—110 г, состоящей из пяти крыс, 
которым вводили под кожу колларгол, содержащий в 1 мл 
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ЕЕ за ву а т: у 2 т. М.М Т Р 
2 28| ОЕ 
1145|0,7 |73 14,2 0,6 | 53 4,4 |+0,6 | 20,5 | 23,5 | 0,001 
21510,35 | 62,6 |+0,57|=0,25| 46,5 |-+0,8 |-=0,4 | 16,1 27,8 | 0,001 
315 0,007 63,2 |+1,03 +0,46] 46,7 |+0,8 +0,4 | 16,5 | 27,8 | 0,001 





























М;-среднее арифметическое значение порога электросудорожного: 
припадка до введения колларгола; 


М,—среднее арифметическое значение порога электросудорожного- 
припадка после введения колларгола. 


0,35 мг чистого серебра. Из опытов следует, что первичный 
судорожный порог до введения серебра — 62,6-=0,25, вто- 
ричный после семикратных инъекций колларгола составил 
46,5=0,37. Следующая группа, в состав которой входили‘ 
5 крыс с тем же весом, получали колларгол в течение 14 дней 
из расчета, что в | мл раствора содержится 0,007 мг серебра. 
на 100 г веса. Опытным путем выявлены следующие порого- 
вые величины в вольтах: до инъекций — 63,2-0,47, после — 
46,7--0,4 при достоверной разнице сопоставимых средних ве- 
личин в 27,8. Сравнивая пороговые показатели вольтметра с: 
различными концентрациями серебра (0,35 и 0,007/100,0) у 
животных с однотипным весом, мы видим, что между ними‘ 
нет или почти нет какой-либо существенной разницы, так- 
как в первом случае — 62,6, во втором — 63,2 вольта. 


В процессе проведения данных исследований трудно было» 
исключить влияние времени и повторных электрических воз- 
действий на головной мозг на порог электросудорожных при- 
падков без предварительной «нагрузки» животных серебром: 
Для исключения указанных факторов, мы провели экспери- 
менты на 15 крысах, весом 100—110 г без введения серебра.. 
У этих животных порог электросудорожного припадка вызы- 
вали трижды с промежутками в 7 дней. Результаты оказа- 
лись следующими: 30,2-0,24; 29,8 0,26; 28,8--0,39 в. 

Таким образом, цифровые показатели почти не отличаются: 
друг от друга. Следовательно, результаты этих эксперимен- 
тов дают нам возможность считать, что в течени 


е 21 дня при 
повторных раздражениях электрическим током 


контрольных. 
крыс порог электросудорожного припадка находился без из- 
менений. 


284 


ст 


на 


им 


ци 
19 


<к 














„ Ми 





Исходя из всего изложенного, можно предположить, что 
изменение судорожного порога в сторону его значительного 
уменьшения, связано с вводимыми ионами серебра, которые 
проникли через гемато-энцефалический барьер в централь- 
ную нервную систему и каким-то образом изменили реактив- 
ное состояние ее, сильно повысив чувствительность живот- 
ных к импульсному электрическому току. 
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ИЗМЕНЕНИЕ ЧУВСТВИТЕЛЬНОСТИ КРЫС 
К СУДОРОЖНОМУ ДЕИСТВИЮ КОРАЗОЛА 
И ЗВУКОВОГО РАЗДРАЖИТЕЛЯ ПОД ВЛИЯНИЕМ 
СОЕДИНЕНИЙ, СОДЕРЖАЩИХ СВОБОДНЫЕ 
СУЛЬФГИДРИЛЬНЫЕ ГРУППЫ (УНИТИОЛА 
И ЦИСТЕИНА) 


П. Б. ПОЛЯКОВА, В. П. КОХАНОВ 
(Москва) 


Свободные сульфгидрильные группы являются биологиче- 
ски активными элементами многих соединений живого орга- 
низма. 

Высокая реакционная способность $Н-групп, обратимость 
превращений и разнообразный характер возникающих про- 
дуктов реакций открывает возможность для участия $Н- 


ры молекул многих ферментов или непосредственно входят 
В состав активных центров ряда ферментов (Дж. Самнер, Со- 
мерс, 1948; М. Л. Беленький, В. И. Розенгарт, 1949; Б. И. 
Гольдштейн, 1955; Ю. М. Торчинский, 1961, 1964 и мн. др.). 


ментативных процессах, они играют ведущую 
ных физиологических функциях организма, так 
ное сокращение (Б. И. Гольдштейн, 1950, 1955) 


передача 
нервного импульса (Х. С. Коштояни, 1951; Т. М. Турпаев, 
1962 и др.), процессы свертывания крови, клеточная `прони- 
цаемость, механизм действия антибиотиков, 


иммунологиче- 


имые) тиолы 
такие, как глютатион и коэнзим А, обладающ 7 ) - 


и < е 
ными 5Н-группами (В. С. Шапот, 1945 и др... е высокоактив 
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Поэтому естественно предположить, что даже незначитель- 
ное изменение баланса $Н-групи может приводить к разно- 
образным физиологическим изменениям в организме. 


Настоящая работа был предпринята потому, что в своей 
предыдущей работе одним из нас, В. П. Кохановым (В. Л. 
Глазов, 1965) в клинико-лабораторном исследовании, про- 
веденном на 133 больных, было обнаружено закономерное 
снижение уровня свободных и связанных сульфгидриль- 
ных групп в плазме крови больных эпилепсией, по сравне- 
нию с аналогичными показателями у психически здоровых лю- 
дей иу больных психозами различной этиологии. При этом 
наиболее низкие показатели уровня сульфгидрильных групп 
отмечались у эпилептиков в предирипадочный период и дости- 
гали минимальных величин на высоте припадка. Получен- 
ные данные позволили авторам предложить эту реакцию в ка- 
честве прогностической (активность сульфгидрильных групи 
определялась по способности крови обесцвечивать метилено- 
вую синь, восстанавливая ее; специально поставленными опы- 
тами была показана специфичность этой реакции в отноше- 
нии сульфгидрильных групп). 


Кроме того в проведенных по нашей просьбе гистохимиче- 
ских исследованиях при применении метода Фридерика-Шев- 
римона было показано, что в головном мозгу эксперимен- 
тальных животных (крыс) при клонических, клонико-тониче- 
ских и тонических судорогах выявляется отчетливое, стати- 
стически достоверное снижение уровня сульфгидрильных 
групп по сравнению с аналогичными показателями интактных 
животных (Г. Н. Миротворская, Н. Б. Полякова, статья 
настоящего сборника). 


Перечисленные факты позволили нам предположить, что 
снижение уровня свободных сульфгидрильных групп в крови 
и непосредственно в центральной нервной системе может 
иметь определенное предрасполагающее значение з разви- 
тии судорожного припадка. 

В пользу этого предположения говорит также тот факт, 
что блокирование $Н-групи путем введения крысам неболь- 
ших (нетоксических) доз соединений тяжелого металла (се- 
ребра) повышает чувствительность животных к судорожному 
действию камфоры и коразола (Л. М. Дондыш, Н. Б. Поля- 
кова, 1965). 

В настоящей работе была предпринята попытка выявить в 
эксперименте влияние повышения уровня свободных сульф- 
гидрильных групп на чувствительность животных к судорож- 
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ным воздействием. В доступной литературе аналогичных 
данных нам не удалось обнаружить. 


Повышение уровня свободных сульфгидрильных групп в 


наших опытах достигалось предварительным (за | час до 
судорожного воздействия) введением крысам унитиола или 
цистеина — соединений, разных по своей химической природе, 
но объединенных общим свойством — наличием в их струк- 
туре активных сульфгидрильных групп. 


Влияние разных доз унитиола и цистеина на судорожную 
активность и чувствительность к судорожным воздействиям 
испытывалась по их способности изменять латентный период 
и интенсивность судорог, возникающих У крыс при внутри- 
брюшинном введении коразола и по изменению интенсивности 
аудиогенных припадков у линейных крыс, чувствительных к 
звуковому раздражителю. 


опытах использовались крысы самцы весом от 175 до 
300 г. 


Цистеин и унитиол вводились животным внутрибрюшинно 
В растворах на дистиллированной воде, приготовлявшихся не- 
посредственно перед употреблением. Количество вводимых 
растворов во всех опытах составляло 0,01 веса тела живот- 
ного. Контрольным крысам внутрибрюшинно вводилась ди- 
стиллированная вода в том же объеме. 

Показатели судорожной активности жив 
ших цистеин или унитиол, обрабатывались ст 
личественные по Стьюденту, 
нием 75?) и сопоставлялись с 
контрольных животных. 


Влияние унитиола и цистеина на коразоловые судороги 
было испытано на 75 крысах. 


Характеристика судорожного припадка контрольных жи- 


вотных и животных, получавших унитиол и цистеин, приве- 
дена в таблице 1. 


Унитиол в этой сери; 


50 и 500 мг/кг, цистеин —в дозах 0,5; Би 10 
видно из таблицы, унитиол во всех 


отных, получив- 


атистически (ко- 
а альтернативные — определе- 
аналогичными показателями 


5 и 5 мг/кг — недостовер- 
но, а от более высоких — достоверно). 
Цистеин также несколь 
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Контро 


Унитио 
0,5 м; 


Унитио. 
5 мг/ 


Унитиол 
50 мг/ 


Унитиол 
500 мг 


Цистеин 
0,5 мг, 


Цистеин 
5 мг/ки 


Цистеин 
100 мг/ 








Таблица +1 














Характеристика судорожного припадка от коразола 
60 мг/кг внутрибрюшинно 
Способ премедикации 
с к 
за 1 час до введения | длительность о ме У боковое "| гибель 
коразола и о. тонические "положение 
(в сек.) 
%% крыс по группам 
Контроль 84-=15 100 78 78 43 
Унитиол 
0,5 мг/кг 95-10 100 Нет 80 Нет 
р>0,05 2= 
Унитиол 
5 мг/кг 1087,4 67 Нет 16 32 
р>0,05 12=7 
Унитиол 
50 мг/кг 1276,4 100 50 70 40 
р<0,01 }2=2,8 
Унитиол 
500 мг/кг 168-15 100 100 100 50 
<0,001 2=0 
Цистеин 
0,5 мг/кг 1009,2 100 14 28 Нет 
р>0,05 Х2=7 
Цистеин 
5 мг/кг 106-10 100 33 50 Нет 
р>20,05 Хх =6 
Цистеин 
100 мг/кг 1105,5 100 42 25 8 
р<0,01 72=4 




















Факт увеличения латентного периода до возникновения 
коразоловых судорог может свидетельствовать об уменьшении 
чувствительности организма к этому судорожному агенту. 

Изменение судорожной активности под влиянием унитиола 
и цистеина не происходит в соответствии с изменением вели- 
чины применявшихся доз этих препаратов. Достоверное 
уменьшение судорожной активности, выражающееся в пол- 
ном отсутствии тонического компонента, наблюдается от бо- 
лее низких доз унитиола — 0,5 и 5 мг/кг. Унитиол в дозе 
50 мг/кг недостоверно снизил количество крыс с тоническим 
элементом судорог, а на фоне дозы 500 мг/кг наблюдалось, 
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напротив, повышение судорожной активности — все крысы 
этой группы имели выраженную тоническую экстензию. Та- 
ким образом, более низкие дозы унитиола (0,5 и5 мтИкг) бо- 
лее сильно тормозят судорожную активность при коразоло- 
вых судорогах. Последнее, кроме предотвращения тонической 
экстензии при дозе 0,5 мг/кг, выразилось в полном предотвра- 
щении клонического компонента судорог у ряда животных 
(более 1/3 крыс не имели судорог вовсе). 

Цистеин также уменьшает судорожную активность живот- 
ных, получивших коразол. Во всех испытывавшихся дозах он 
достоверно уменьшает процент животных с тоническим ком- 
понентом судорог и предотвращает (в дозах 0,5 и 5 мыкг) 
или значительно снижает (в дозе 100 мт/кг) летальный эф- 
фект коразола. 

Применение химического раздражителя при исследовании 
антиконвульсивных свойств препаратов нередко встречает 
возражения вследствие невозможности точно доказать отсут- 
ствие химического антагонизма между исследуемыми вещест- 
вами. Поэтому ва второй части нашей работы антиконвуль- 
сивная активность соединений, содержащих свободные сульф- 
гидрильные группы, испытывалась по их способности тормо- 
зить аудиогенные судороги у линейных крыс, чувствительных 
к звуковому раздражению. 

Так как в опытах с коразолом было показано, что цистеин 
и унитиол обладают достаточно отчетливым противосудорож- 
ным действием в дозе 5 мг/кг, то с целью выявления анти- 
конвульсивной активности этих препаратов при аудиогенных 


вся группа линейных животных подвергалась воздействию 
стандартного звукового раздражителя (электрический звонок 
в течение 2 минут). Регистрировались время возникновения 


ния» половина животных получила унитио 
на — цистеин, оба в дозе 5 мг/кг. 

Как видно из таблицы 2, на фоне унитиола неско, 
достоверно) увеличился латентный период, 
буждение возникло лишь у по. 


л, а вторая полови- 


лько (не- 
двигательное воз- 
ловины животных и достоверно 
аженным сУдорожным припад- 
У одного животного из ба в 
норме — у 11 из 12). Приблизительно такое же действие: 
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Таблица 2 





Характеристика аудиогенного припадка 























клонические 
р - время тонические | двигательное 
Способ премедикации латентного |с клоническим ЕН. возбуждение 
| периода | я | 
| (в сек.) 
| %% крыс 
| | 
| 
Контроль | 
за неделю до | | 
Та 11-2 75 ие 100 





Цистеин 
5 мг/кг за 1 час . 





Унитиол | 
5 мг/кг за 1 час. 250,8 | Нет | 1 


Контроль через | 
неделю после | | 
опыта: . НЕЕ. ‚ие Е; 9 | 75 | и 






























оказал унитиол, но, в отличие от цистеина, он достоверно по- 
высил время латентного периода, не оказав достоверного 
влияния на частоту возникновения двигательного возбужде- 
ния у крыс. 

Последующее третье «прозванивание» тех же крыс еще 
через неделю показало, что чувствительность их к звуковому 
раздражению практически вернулась к исходному уровню. 

Таким образом, и при этой модели эпилептиформных су- 
дорог унитиол и цистеин также оказывают отчетливое проти- 
восудорожное действие, в одинаковой степени предотвращая 
аудиогенный судорожный припадок у крыс. Кроме того, уни- 
тиол более чем в два раза повышает латентный период до воз- 
никновения двигательного возбуждения, а цистеин у полови- 
ны животных полностью предотвращает развитие двигатель- 
ного возбуждения у крыс. 

Проведенные эксперименты позволяют предположить, что 
соединения, содержащие свободные сульфгидрильные группы, 
обладают двумя, не связанными между собой, видами тормо- 
зящего действия на судорожный припадок, вызываемый ко- 
разолом: 

1) они понижают чувствительность к судорожному дейст- 
вию этого агента, что выявляется по увеличению латентного 
периода; этот вид действия возрастает в соответствии с по- 
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вышением дозировки и может быть связан, по представле- 
ниям Вудбэри (1959), с повышением стабилизации нервной 
мембраны или снижением тенденции к повторным разрядам: 

2) испытанные препараты снижают собственно судорож- 
ную активность, выражающуюся, главным образом, в огра- 
ничении тонического компонента судорог. Этот вид действия 
проявляется более отчетливо при введении более низких доз 
унитиола и цистеина, уменьшается и даже переходит в свою 
противоположность — активирует судороги, при значитель- 
ном повышении доз. По мнению Вудбэри ограничение тони- 
ческой фазы судорог может быть объяснено уменьшением 
распространения судорожных разрядов в центральной нерв- 
ной системе. 

Описанные в настоящей работе данные о снижении судо- 
рожной активности крыс при введении им унитиола и цистеи- 
на, в совокупности с данными о понижении уровня сульф- 
гидрильных групп в крови у эпилептиков в предприпадочном 
состоянии и в мозгу у крыс при судорогах, так же как и 
данные о повышении чувствительности крыс к судорожным 
воздействиям после введения им веществ, снижающих уро- 
вень активности свободных сульфгидрильных групп позво- 
ляют предположить, что наряду с другими предрасполагаю- 
щими факторами, в генезе судорожного припадка имеет зна- 


чение также и уровень активности свободных сульфгидриль- 
ных групп. 
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ПРОТИВОСУДОРОЖНАЯ АКТИВНОСТЬ УНИТИОЛА 
И ЦИСТЕИНА В ОПЫТАХ С МАКСИМАЛЬНЫМ 
ЭЛЕКТРОШОКОМ У МЫШЕЙ И КРЫС 


Н. Б. ПОЛЯКОВА, В. П. КОХАНОВ 
(Москва) 


В предыдущей нашей работе было показано противосу- 
дорожное влияние унитиола и цистеина, соединений, содер- 
жащих свободные сульфгидрильные группы, в отношении ко- 
разоловых и аудиогенных судорог у крыс. 

В настоящей работе приводятся данные об активности 
противосудорожного влияния этих же препаратов на тониче- 
скую экстензию при максимальном электрошоке у мышей и 
крыс. 

Испытуемые вещества вводились внутрибрюшинно, в све- 
жеприготовленных растворах на дистиллированной воде в ко- 
личестве, составлявшем 1: 100 веса животного. Контрольные 
животные получали внутрибрюшинно дистиллированную воду 
в том же количестве. 

Полученные данные обрабатывались статистически: коли- 
чественные — по Стьюденту, альтернативные — определе- 
нием у2. 

1. Влияние унитиола и цистеина на тоническую экстензию 
У мышей при максимальном электрошоке испытывалось по 
общепринятой методике Е. Суиньярда, В. Брауна и Л. Гудма- 
на (1952). В опытах использовалось действие переменного 
электрического тока силой 50 мА при частоте 50 герц и дли- 
тельности раздражения 0,2 секунды при нанесении раздраже- 
ния через корнеальные электроды. При таком способе раз- 
дражения у 100% контрольных мышей возникает тоническая 

экстензия всех четырех лап животного. 

5 Для опытов использовались мыши самки весом от 18 до 

т 

А. В первом варианте опытов с максимальным электро- 
шоком у мышей исследовалась зависимость противосудорож- 
ной активности унитиола и цистеина от дозы препаратов. Оба 
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препарата вводились за два часа до судорожного воздейст- шен 























вия. Испытывались дозы от 0,6 мг/кг до 40 мг/кг — всего по в 
10 доз каждого препарата. Каждая доза исследовалась не деи‘ 
менее чем на 10 животных. Контрольную группу составляли тон! 
44 мыши того же веса и пола. При воздействии максималь- (0,6 
ным электрошоком на мышей контрольной группы у всех жи- 40 1 
вотных наблюдалась тоническая экстензия с последующими дор‹ 
автоматизмами и боковым положением. 10 животных из 44 в 5 
контрольной группе погибли. 

Противосудорожная активность оценивалась по количест- на 1 
ву животных, у которых при воздействии максимальным элек- дост 
трошоком предотвращалось развитие тонической экстензии, а ДОЗ 
вместо нее развивались лишь клонические судороги или су- 40 1 
дороги отсутствовали полностью, а наблюдалось лишь крат- отнС 
ковременное оглушение животных. | 

Данные, полученные в этом варианте опытов, представле- элек 
ны в таблице 1. Как видно из таблицы, все исследовавшиеся деис 
дозы унитиола и цистеина через два часа после введения об- введ 
ладают известной противосудорожной активностью в отно- » 

5 

Таблица 1 ИСП 

З Тоническая экстензия а ыы и 20 

Способ премедикации за 2 часа мышей ео аофект этог 

в группе мышей у: в%и 

Контроль окекмеалимтот © 44 44 0 0 
Унитиол 0,63 мг/кг...... 10 9 0,1 10 
То же 1,0 А с 10 7 т 30 

з ы- ИТ. 5. - 6,0 40 ОЖ: 

» , АЕ В 60 

ео а 10 4 11'0 60 _ 

50 1 2 Унит 

О О 10 $ 10 ы То 

Г чай Зе 10 4 11.0 о р 

пе 16,0 в чи. 10 4 11,0 60 ” 

| 25 Юл 10 8 1,7 20 р 

| О 10 И 3'1 30 Цист. 
| Цистеин 0,63 мг/кг 10 7 о 30 То ж 
| Тоже 16 , 10 7 3.1 30 » 

ь ра, 10 2 17,0 80 

* 40 > 10 2 17,0 80 ы 

5 Би 28 20 Я : * 

17,0 65 
» 6,3 а 10 6 6'1 
5 ,\ я 10 8 1 
16,0 ,7 20 
» , » 10 6 61 
а м 9 о |1 т 
» ,. » 10 6 6,1 40 внут 
эфф. 
боль 























шении максимального электрошока у мышей. При этом уни- 
тиол обладает наиболее выраженным антиконвульсивным 
действием в дозах 2,5—16 мг/кг, предотвращая в этих дозах 
тонические судороги у 605/% животных. Более же низкие дозы 
(0,6 и 1,0 мг/кг) унитиола, как и более высокие его дозы (25 и 
40 мг/кг), оказывают относительно более слабое противосу- 
дорожное деиствие, предотвращая развитие тонической эк- 
стензии лишь у 10—30%/, животных. 

Наиболее активными противосудорожными дозами цистеи- 
на в этом тесте оказались дозы 2,5 и 4,0 мг/кг, от которых 
достигается защитный эффект у 80%/, животных. Более низкие 
дозы цистеина (0,6—1,6 мг/кг) и более высокие его дозы (4— 
40 мг/кг) предотвращают развитие тонической экстензии у 
относительно меньшего числа животных. 

Б. Во втором варианте опытов на мышах с максимальным 
электрошоком определялась активность противосудорожного 
действия унитиола и цистеина в зависимости от сроков после 
введения. 

Унитиол и цистеин в этом опыте вводились мышам в дозе 
2,5 мг/кг. Чувствительность к максимальному электрошоку 
испытывалась у группы мышей по 10—20 животных через 10 
и 20 минут, через 2, 24 и 48 часов после введения. Результаты 


этого опыта представлены в таблице 2. 
Таблица 2 














] 
Тоническая 
ая Число кстензия И 
Способ премедикации до МЭШ мышей (число Е ее 
(минут) в группе мышей) %% 
КовТроль оз. сое Ба 6 — 24 24 
Унитиол 2,5 мг/кг. 10 10 8 з 
Томе. перев, ЕН 20 10 у 3 
де. а. ЗЫ 2 СФ ч@ба 10 4 60 
вена ине, ЗбениеРе 2 ЧаОЯЫ 20 10 50 
бе пни ЧАСОВ 10 8 Е 
Цистеин 2.5 мик, .: |, 0 | 10 7 30 
ЗОНЕ Во =. 20 10 6 | . 
О ии иатажам 055210 2 = 
” | 24 часа 20 ПаеАс 2 
и 48 часов 10 0 о 
1 








Из таблицы 9 видно, что введение унитиола в дозе 2,5 мг/кг 
внутрибрюшинно оказывает некоторый противосудорожный 
эффект уже через 10 минут после введения. Несколько 
болыший эффект наблюдался через 20 минут и еще более 
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сильный эффект — через 2 часа после введения. Значительное 
противосудорожное действие унитиола (50%/%. защитный эф- 
фект) сохраняется и через сутки после введения препарата. 
Противосудорожная активность препарата значительно ослаб- 
ляется лишь по прошествии двух суток после введения, но 
и к этому сроку остается еще достаточно отчетливой. Защит- 
ный эффект унитиола через 48 часов после введения равняет- 
ся 209/о. 

Цистеин в этой дозе оказывает более сильное, но более 
кратковременное действие, чем унитиол. Противосудорожное 
действие обнаруживается также через 10 минут и достигает 
максимума к 2 часам после введения. Через сутки же ос- 
таются лишь следы его противосудорожного действия, а че- 
рез двое суток антиконвульсивная активность цистеина не 
выявляется вовсе. | 

2. Влияние на судороги при максимальном электрошоке у 
крыс исследовалось по методу Дж. Гомана, Е. Суиньярда и 
Л. Гудмана (1946). Сила раздражающего тока равнялась 
150 мА, остальные параметры — те же, что и в опытах на 
мышах. В опытах использовались крысы самцы весом от 250 
до 300 г. 

А. В первом варианте опытов испытывалось влияние на 
максимальный электрошок у крыс унитиола и цистеина в до- 
зах 2,5; би 10 мг/кг, вводившихся однократно за 2 часа до су- 
дорожного воздействия. 

Полученные данные представлены в таблице 3. 

Как виднс из таблицы, однократное введение унитиола во 


всех применявшихся нами дозах оказывает отчетливое проти- 
восудорожное действие при максимальном электрошоке у 
крыс. 

Противосудорожное действ 


ие унитиола при этой модели 
эпилептиформного припадка н 


а крысах проявляется в предот- 


ии у значительной части живот- 
ных, в достоверном укорочении длительности тонической эк- 
стензии у тех животных, у которых она возникает, в умень- 


шении числа крыс, у которых возникает б 
оковое пол е 
после судорожного припадка у ыы 


она возникает. 


При этом активность п 
} ротивосудорожного дей 

йстви - 
тиола, в применявшемся нами диапазоне доз, еде ор 
зависит от величины доз. В принципе аналогичные закономер- 


ности наблюдались нами на тех ж 
е доз 
мышах. ; дозировках и в опытах на 
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Таблица 3 
























































Характеристика припадка при мэш 
судороги боковое положение Зашитный 
эффект от 
Количество 
Способ премедикации крыс «Все че эй еухорог количество я през 9 
в труие рые длительность ий 
| средняя | в% 
ео ротельность а > (в сек.) 6% 
Контроль...,... 20 20 12 +0,2 — — 20 229 = 14 — 
Унитиол 2,5 мг/кг... и, 4 10 0,3 в, — 7 117 8 43 
*2=5 р< 0,01 | [Вх 0,05 
обес см ‚ 3 НОНО 22 5 13 50, + 3,7 35 
*2=6,8 р< 0,001 р< 0,001 
пос 16 ‚10 5,6 = 0,8 5 1 Е 77 = 5 38 
х2=7 р< 0,001 | р < 0,001 
Цистеин 2,5, 15 ‚15 90,8 | — — | 15 89 =7 зе 
12=0 р= 0,05 р < 0,001 
| | | —\ ЮО 
ЕО. . | | | 
20 Я“ ь кт | 9 — | 10 9 ь ыы 45 
ия | р < 9, 
„ 100, . 16 т | 
я р р : 7 8 2 65 и 40 94 
о | | 
№=) | 
>. | 














В противоположность этому противосудорожное действие 
цистеина в этом тесте проявляет значительно большую зави- 
симость от дозировок. Так, цистеин в дозе 2,5 мг/кг за два ча- 
са до максимального электрошока не предотвращает тониче- 
ской экстензии у крыс. Вместе с тем длительность тонической 
фазы при электрошоковых судорогах на фоне этой дозы пре- 
парата, также как и длительность последующего бокового 
положения животных, несколько короче, чем у контрольных 
животных. Этот факт позволяет сделать вывод о некотором 
противосудорожном действии указанной дозы препарата, хо- 
тя она и не предотвращает тонической экстензии у животных. 
Противосудорожное же действие цистеина в дозах 5 и 10 мг/кг 
оказалось более сильным, чем у унитиола в тех же дозах. На 
фоне цистеина в дозе 5 мг/кг тоническая экстензия не разви- 
валась у 45%/, крыс, а на фоне цистеина в дозе 0 мг/кг она 
возникла лишь у одной крысы из 16. При этом из остальных 
15 крыс лишь у 7 возник выраженный клонический припадок, 
ау 8 животных судороги не возникли вовсе. 

Таким образом, при максимальном электрошоке у крыс, 
как и у мышей, цистеин оказывает более выраженное проти- 
восудорожное действие, чем унитиол, но диапазон его актив- 
ных дозировок меньше, чем у унитиола. 

Вместе с тем, для достижения отчетливого противосудо- 
рожного действия при максимальном электрошоке у крыс тре- 
буются более высокие дозы цистеина, чем у мышей. 

Б. Во втором варианте опытов с максимальным электро- 
шоком на крысах группам животных по 15 штук в каждой 
предварительно в течение 6 дней ежедневно один раз в сутки 
вводили унитиол и цистеин в дозах по 2,5 и 5,0 мг/кг. Чувст- 
вительность к максимальному электрошоку исследовалась че- 
рез 24 часа после последнего введения препарата. 

Опыт показал, что противосудорожное свойство унитиола 
и цистеина значительно усиливается при повторных введениях 
препаратов. Если унитиол и цистеин в этих дозах через 2 ча- 
са после однократного введения предотвращают тоническую 
экстензию у 43 и 35% животных, то даже через сутки после 
последней инъекции при шестикратном введении этих доз 
они предотв тони ‹ 

И СВ с лье 

Соответственно значительно повышается противосудорож- 
ная активность цистеина при шестикратном введении. Осо- 
бенно наглядно это выявляется при введении цистеина в дозе 
2,5 мг/кг, которая при однократном введении не предотвраща- 
ла тоническую экстензию, а через сутки после шестикратного 
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введения предотвращала последнюю у 730/» животных (см. 
таблицу 4). 











Таблица 4 
Способ премедикации 
Тоническая Ва 
экстензия 
д количество -| эффект 
вещество мкл | оведекий | крыс | бвожрые) (в #%) 
в группе 
Контроль о зна. — — 20 20 0 
Нистеми. зо кь 2:5 1 15 15 0 
2 =0 
” 5,0 г 20 и 45 
х2=9 
» 2,5 6 15 9 73 
х2— 21 
5 Оооо 5;0 6 13 3 77 
х2=17 
Увитиол ео дэ 1 У. 4 43 
а 
» 5,0 1 20 13 35 
у.2=6,8 
„ 2,5 6 14 4 72 
х2- 22 
» 5,0 6 15 1 93 
22—24 

















Полученные в этой работе данные иллюстрируют доста- 
точно выраженное противосудорожное действие унитиола и 
цистеина при максимальном электрошоке у мышей и крыс. 

Особенностью этого действия оунитиола и цистеина при 
максимальном электрошоке, по сравнению с аналогичным 
действием классических противосудорожных или снотворных 
средств, является то, что активность противосудорожного эф- 
фекта не нарастает соответственно повышению дозы. Унитиол 
и цистеин ни в одной из применявшихся доз не обеспечивает 
предотвращения тонической экстензии у 100°/, животных. 
Максимум противосудорожного действия унитиола (защит- 
ный эффект 605/5) проявляется в диапазоне доз 2,5—16 мг/кг; 
для цистеина (защитный эффект 805/6) — в диапазоне доз 
2,5—4,0 мг/кг. Как увеличение, так и уменьшение доз этих 
препаратов приводит к снижению противосудорожной актив- 
ности. Для крыс диапазон оптимальных противосудорожных 
доз несколько выше. 

Известно, что соединения, содержащие свободные сульф- 
гидрильные группы, очень нестойки и в тканях организма под- 
вергаются быстрому метаболизму. Однако, в наших опытах 
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было выявлено следующее: а) противосудорожное действие 
унитиола и цистеина нарастает сравнительно медленно и до- 
стигает максимума лишь через 2—3 часа после внутрибрю- 
шинного введения; 6) противосудорожный эффект унитиола 
сохраняется относительно длительное время; эффект в доста- 
точно выраженной степени наблюдается через сутки и обна- 
руживается по прошествии двух суток после однократного: 
введения унитиола; длительность действия цистеина несколь- 
ко короче; в) значительно усиливается противосудорожная 
активность унитиола и цистеина после ежедневного их введе- 
ния в течение 6 дней. Все это позволяет предположить, что 
противосудорожный эффект унитиола и цистеина не осущест- 
вляется непосредственно этими соединениями, а обязан ка- 
ким-то видам метаболизма эндогенных соединений, активность 
которых на довольно длительный срок видоизменяется под 
влиянием сульфгидрильных соединений, введенных извне. 
Противосудорожный эффект препаратов при больших при- 
падках у больных эпилепсией обычно оценивается в экспе- 
рименте по способности их предотвращать тоническую экстен- 
зию при максимальном электрошоке у крыс и мышей. Поэто- 
му, целесообразными могут оказаться клинические испытания 
унитиола и цистеина в клинике эпилепсии при больших су- 
дорожных припадках, тем более что действующие в опытах 
дозы унитиола и цистеина на два порядка ниже токсических. 
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СОСТОЯНИЕ БАРЬЕРНЫХ МЕХАНИЗМОВ 
ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЫ 
ПРИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ АУДИОГЕННЫХ 
РАЗДРАЖЕНИЯХ 


М. Я. МАЙЗЕЛИС 
(Москва) 


Среди функциональных воздействий, вызывающих у жи- 
вотных состояние резкого возбуждения и судороги, одним из 
наиболее адекватных являются аудиогенные раздражения. 
Механизм их действия недостаточно изучен. В частности, 
влияние этих воздействий на барьерные механизмы централь- 
ной нервной системы мало исследовано и полученные данные 
неоднозначны. В опытах Янкаля, Натянена (1955) при дли- 
тельном действии громких звуков у кроликов отмечено окра- 
шивание мозга трипановым синим, в отличие от контрольных 
животных. При судорожных припадках в результате действия 
сильного звука У крыс увеличивалось проникновение Рз2 в 
мозг, особенно в большие полушария (Квадбек, Хельмхен, 
1958). 

При патоморфологическом исследовании мозга крыс, за- 
битых во время аудиогенного судорожного припадка, 
Л. В. Динерштейн (1967) наблюдал ряд признаков, указы- 
вающих на острые сосудистые нарушения и повышение про- 
ницаемости сосудов мозга. Электронно-микроскопические ис- 
следования (А. А. Хачатурян, Л. В. Динерштейн, 1964; 
В. С. Петров, 1965) свидетельствуют об изменении ультра- 
структуры капилляров мозга крыс при аудиотенных судоро- 
гах. Наряду с этим, Арвей, Кестерс, Лампе (1959) после зву- 
ковых раздражений у крыс отмечали снижение включения 
Рз2 в органические соединения мозжечка и увеличение — в 
типофизе. Звуковая стимуляция в опытах Лоренцо, Фернан- 
дес, Рот (1965) сопровождалась увеличением накопления $35 
сульфата натрия лишь в слуховых зонах коры мозга и ниж- 
них бугорках четверохолмия. И. И. Маерович (1966) при дли- 
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тельном действии звукового раздражителя наблюдал у кошек 


уменьшение проницаемости гемато-энцефалического барьера 


(ГЭБ) для Рз?. 

Таким образом, имеющиеся данные не позволяют придти 
к определенному выводу о влиянии аудиогенных раздраже- 
ний на состояние ГЭБ. В наших опытах исследовалось дей- 
ствие однократных и повторных аудиогенных раздражений 
на проникновение радиоактивных изотопов в разные структу- 
ры мозга у крыс. 


Методика 


Опыты проведены на 76 крысах чистой линии, выведенных 
в лаборатории физиологии МГУ, а также на специально’ 
отобранных беспородных крысах, чувствительных к действию: 
звука. 

Для опытов использовалась камера со стенками из орг- 
стекла, в верхней крышке которой находилось 8 электрических 
звонков. Сила звука — 100 дб. Крыс подвергали либо одно- 
кратному действию звука, либо серии звуковых раздражений. 
В качестве индикаторов применялись радиоактивные изотопы 
Рз2 и 5г89. 

В опытах с однократным действием звука после внутри- 
венного введения изотопа крыс помещали в камеру, через 
13 минут включали звонки на 1—1,5 мин. При этом у крыс 
наблюдали резкое двигательное возбуждение, переходившее 
у части животных в судорожный припадок с тонической и 
клонической фазой. По окончании действия звука, т. е. спустя 
15 минут после введения изотопа, животных забивали. 

В опытах с повторным действием звука животных подвер- 
гали звуковым раздражениям 6 раз в течение часа, через 
каждые 10 минут, начиная спустя 5 минут после внутрибрю- 
шинного введения изотопа. При этом обнаруживали разную 
степень возбуждения — на каждое раздражение животные 
отвечали двигательным возбуждением или судорожными при- 
падками. Чаще наблюдали | или 9 волны двигательного воз- 
буждения, постепенно ослабевавшего или переходившего в 
развернутый судорожный припадок с клонической и тониче- 
ской фазами. Судороги развивались не более 4 раз после 
6 звуковых раздражений. Через 5 минут после 


З последнего 

действия звука животных забивали обескровливанием пер- 
м, 

фузировали сосуды мозга и исследовали радиоактивность. 


разных отделов мозга, а также гипофиза на установке Б-9 в 
свинцовом домике счетчиком Т-25-БФЛ. 
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Результаты опытов 


а) Однократные звуковые раздражения. 
Обследованы три группы животных, по-разному реагировав- 
ших на действие звука: а) двигательным возбуждением и су- 
дорогами, 6) одним двигательным возбуждением, в) не об- 
наруживших реакции на звук. 


Исследования показали, что у крыс с возбуждением ису- 
дорогами существенного увеличения содержания Р?? в разных 
отделах мозга отметить не удалось. Напротив, в ряде струк- 
тур мозга (кора, гипоталамус, варолиев мост, четверохолмие) 
после судорог наблюдали тенденцию к снижению накопления 
Рз? (р=0,1—0,2). В базальных ганглиях, обонятельных до- 
лях, белом веществе полушарий, мозжечке содержание Р?:? 
было несколько увеличено, однако также статистически недо- 
стоверно (р>>0,1). Исследуя радиоактивность в разных участ- 
ках коры мозга (лобные, теменные, затылочные отделы) у 
животных, реагировавших судорожным припадком на дейст- 
вие звука, мы не смогли обнаружить существенных различий 
накопления Р?3? (рис. 1). 


У крыс, для которых характерно было лишь двигательное 
возбуждение, содержание Рз? в коре и варолиевом мосте не 
изменялось. Достоверное повышение радиоактивности наблю- 
дали в белом веществе, аммоновом роге, мозжечке, а тенден- 
цию к снижению накопления изотопа — в продолговатом моз- 
ге, базальных ганглиях, четверохолмии, гипоталамусе. 


У животных, не обнаруживших реакции на звук, содержа- 
ние Рз> в большинстве отделов мозга не изменялось по срав- 
нению с контрольными опытами или несколько снижалось 
(гипоталамус, ствол мозга, мозжечок, четверохолмие) при 
р>>0,1. 

Проведенные опыты показали, что под влиянием одно- 
кратного звукового раздражителя (при исследовании радио- 
активности мозга животных сразу после окончания его дей- 
ствия) существенных изменений проникновения Р:? в отделы 
мозга, гипофиз обнаружить не удалось. Лишь при двигатель- 
ном возбуждении, не сопровождавшемся судорогами, в от- 
дельных структурах мозга накопление изотопа достоверно по- 
вышалось. 

6) Повторные звуковые раздражения. В опы- 
тах с применением в качестве индикатора Рз? у крыс, реаги- 
ровавших на действие звука двигательным возбуждением, 
накопление изотопа почти во всех отделах мозга увеличива- 
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лось, однако статистически достоверное повышение содержа- 
ние Рз2 (в 2 раза) наблюдали в продолговатом мозге, обоня- 
тельных долях (в 1,9 раза), варолиевом мосте (1,7 раза), ко- 
ре полушарий (1,4 раза), а также в гомогенатах всего мозга. 
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Рис. 1. Проникновение Рз? в отдель мозга и гипофиз крыс 
при однократном аудиогенном раздражении. 
1— кора; 2 — обонятельные доли; 3 — белое вещество; 4 — аммонов рог; 5 — гипо- 
таламус; 6 — варолиев мост; 7 — продолговатый мозг; 


$ — мозжечок; 9 — четверо- 
холмие; 10 — базальные ганглии; 1/— гомогенат мозга; 12 — гипофиз. 


В остальных структурах колебания содержания Рз2 были не- 
значительны, а в гипоталамусе обнаруживалась тенденция к 
снижению его включения. Накопление Рз? в гипофизе увели- 
чивалось (р<0,02) — рис. 2. 

Животные, у которых при действии зв 
тельным возбуждением наблюдали эпи 
рожные припадки, обнаруживали резко 
ния Рз? во все исследованные отдел 
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Рис. 2. Проникновение Р?з? в отделы мозга и гипофиз крыс при повторных 
аудиогенных раздражениях. 
Обозначения как на рис. 1. 


базальных ганглиях, обонятельных долях (2,25 раза), коре 
полушарий, четверохолмии (2 раза); увеличивалось содержа- 
ние Рз? в гипофизе. 

При использовании в качестве индикатора $18 у живот- 
ных, реагировавших на звуковые раздражения двигательным 
возбуждением и судорогами, также наблюдали значительное 
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Рис. 3. Проникновение $г89 в отделы мозга и гипо 


В 47.27.47'447497574.57°5'.8.5.4.5.5°.4.55759999595 
РА ны ГАРИНА АНИЯ ВС 


:= УД—Ю——о 
КХЛ СИДЯ о 


. $72999, 
ь НИИ ИДЯ 5 





РРР. 


РРР РЕНИ = 





ие 
ГИДА — 





ое 


чинно нна 

ин ын—нн 

я к : 

Е ЕЕ 
а. 52] 

о о -@ = 

= зо 

8 ВСЕ 

| м 

А“ 

я хо 

[9 [55 (2082 

| яоню 

о ==) 

я = 
ея Гай 

м но 

соя 

© що 

8 СЕ. 
=. 

= Ето 

н © 

дп 

= 

ЕР 

Г 

=Ш— 

. 

© 


деиствии звука. 


Обозначения как на рис. 


—3,1 раза), обонятельных долях, 


четверохолмии (1,9—2,4 раза) 


9 


‚ 


жание $189 было также увеличено, но при Р>0 
чие изотопа в гипофизе значительно повышалос 
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зальных ганглиях (1,6—1,8 ра. 
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ь (рис. 3). 





У животных, у которых аудиогенное раздражение вызыва- 
ло резкое двигательное возбуждение без судорог, обнаружи- 
валось такое же высокое накопление изотопа в отделах моз- 
га, как и в предыдущей серии опытов. В ряде структур (обо- 
нятельные доли, варолиев мост, базальные ганглии) содержа- 
ние 518 было даже выше, чем у крыс с аудиогенными судо- 
рогами. Недостаточно достоверным (р>0,Г) было увеличение 
накопления изотопа в варолиевом мосте. В гипофизе концен- 
трация $189 сохранялась на таком же высоком уровне, как и 
в опытах с аудиогенными судорогами. 


Результаты опытов, полученные с применением разных 
индикаторов (Р?з? и $189), показывают, что в состоянии резко- 
го возбуждения центральной нервной системы при повторном 
действии сильного звука значительно возрастает поступление 
радиоактивных индикаторов в разные отделы мозга. При 
эпилептиформных судорожных припадках проникновение в 
мозг Рз? увеличивалось более значительно; накопление $189 
в мозге повышалось почти в одинаковой степени при двига- 
тельном возбуждении с аудиогенными судорогами и без них. 
Обращает внимание генерализованный характер отмеченных 
сдвигов, отсутствие селективных изменений проницаемости 
для примененных веществ. з 


В отличие от повторных раздражений однократное дейст- 


вие звука не сопровождалось значительными изменениями 
поступления Р?з? в мозг. 


Различие наших опытов с выводами Арвей и сотрудников 
(1959), И. М. Маеровича (1966) могут быть объяснены неодч- 
наковой интенсивностью и длительностью действия звукового 
раздражителя. Можно полагать, что наблюдавшиеся измене- 
ния функции ГЭБ, особенно при повторных аудиогенных су- 
дорогах, отражают нарушения проницаемости капилляров 
мозга. Наряду с этим следует учитывать изменения состояния 
обменных процессов в центральной нервной системе под влия- 
нием звуковых раздражителей: нарушение клеточного дыха- 
ния мозга (А. И. Васильев, 1958), повышение активности 
дыхательных и протеолитических ферментов (К. И. Погодаев, 
В. И. Савченко, И. Л. Вайсфельд, 1963), распад макроэрги- 
ческих фосфорных соединений (Н. А. Дмитриева, И. Т. Кур- 
цин, 1960), изменение скорости обновления РНК и фосфоли- 
пидов в отдельных зонах Коры мозга (А. А. Смирнов, 1955) и 
др. 

Таким образом, в механизме изменений состояния ГЭБ 
при аудиогенных раздражениях следует учитывать как сосу- 
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дистые факторы, так и особенности метаболизма в отделах 


мозга. 
Полученные материалы подтверждают наблюдения 


(И. Т. Курцин, А. Г. Кузовков, 1961; М. Я. Майзелис, 1965 и 
др.) о влиянии функционального состояния центральной нерв- 
ной системы на проницаемость ГЭБ. 
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О НЕКОТОРЫХ МЕТОДАХ НАПРАВЛЕННОГО 
ИЗМЕНЕНИЯ СОСТОЯНИЯ ГЕМАТО- 
ЭНЦЕФАЛИЧЕСКОГО БАРЬЕРА 


М. Я. МАЙЗЕЛИС, В. И. КУЗНЕЦОВА 
(Москва) 


Как известно, барьерные механизмы центральной нервной 
системы обеспечивают гомеостаз внутренней среды мозга и 
препятствуют проникновению в центральную нервную систему 
не только чужеродных, но и свойственных организму веществ. 
В клинической патологии (черепно-мозговая травма, отдель- 
ные формы эпилепсии и др.) наблюдается повышенная прони- 
цаемость гемато-энцефалического барьера (ГЭБ) (А. М. Вейн, 
1959; Б. И. Каменецкая, 1959; Г. Н. Кассиль, 1963; А. П. До- 
ценко, 1959 и др.). При этом одной из задач врача является 
нормализация нарушенного состояния ГЭБ. 

В условиях психиатрической клиники, особенно при лече- 
нии шизофрении, сопровождающейся у значительной части 
больных пониженной проницаемостью ГЭБ (Вальтер, 1929; 
Шторинг, 1929; Гауптман, 1926; Т. Э. Ромель, 1960 и др.), а 
также при других заболеваниях наличие барьерных механиз- 
мов центральной нервной ‘системы препятствует проникнове- 
нию в мозг ряда лекарственных веществ, что заставляет при- 
менять большие дозы их и не всегда приносит терапевтиче- 
ский эффект. Поэтому разработка методов направленного из- 
менения состояния ГЭБ весьма важна для клиники. 

В поисках простых и доступных методов, способствующих 
изменению проникновения вводимых веществ в мозг, мы изу- 
чали влияние гипер- и гипотонических растворов на состояние 
ГЭБ: 

Исследования в этом направлении начаты более 40 лет на- 
зад и получили известное отражение в литературе (Муттер- 
мильх, 1996; М. Л. Бирюков, Я. Г. Лившиц, 1931; В. Г. Бе- 
лецкий, Л. Н. Гаркави, 1931; Л. С. Штерн, С. М. Цейтлин, 
Р. М. Гоцман, 1935; Г. Н. Кассиль, В. Ф. Якубов, 1935 и др.). 
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В большинстве работ авторы ограничивались изучением 
регуляторной функции ГЭБ, определяя концентрацию анио- 
нов и катионов в крови и ликворе или изучали проникновение 
в ликвор введенных извне веществ. Однако полученные дан- 
ные неоднозначны. В работах последнего времени (Краут- 
вальд, Кольмар, 1953; Фишман, 1959; Ишибаси, 1959) не от- 
мечено влияния гипертонических растворов на переход в лик- 
вор Маз, Рз?, пенициллина. Данные о действии гипертони- 
ческих растворов на поступление веществ непосредственно в 
ткань мозга немногочисленны. Лишь в работе Мацузака 
(1959) показано увеличение проникновения красителя в оп- 
ределенные структуры мозга. 

Учитывая важность этих вопросов и необходимость их 
разработки с применением современных методов исследова- 
ния, мы изучали в экспериментах на животных проникновение 
радиоактивных индикаторов в разные структуры мозга под 
влиянием гипер- и гипотонических растворов. 


Методика 


Опыты проводили на белых крысах. В качестве индикато- 
ров ‘использовали радиоактивные изотопы фосфора (Рз?) и 
стронция ($189), которые вводили животным внутривенно или 
внутрибрюшинно через 3—5 минут после медленного внутри- 
венного вливания растворов: 100/, МаС1, 405/, глюкозы, 40% 
уротропина (0,7—1,0 мл/100 г). В качестве гипотонического 
раствора применяли дистиллированную воду. 

Через 1 час после введения изотопов животных обескров- 


ливали, перфузировали сосуды мозга физиологическим раст- 
вором и приготовляли п 


также гипофиза и камерной влаги глаза. 


винцовом домике 
роницаемости оп- 


. 11ри патогистологиче- 
ских исследованиях препараты окрашивали по методам Нисс- 
ля и Бачерикова. 


Результаты опытов 


Изучение проникновения Рз2 в 
10/5 раствора МаС1 (первая серия 
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мозг крыс после введения 
опытов) показало, что че- 
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рез 1 час накопление изотопа во всех его структурах (кроме 
базальных ганглиев) достоверно повышалось по сравнению с 
контрольными опытами. Это особенно выражено в коре мозга 
(в 3,1 раза), стволе, мозжечке, аммоновом роге (более, чем 


в два раза). Увеличивалась также радиоактивность гипофиза 
и камерной влаги глаза (рис. |). 
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Рис. 1. Проникновение Р3? в отделы мозга после 
внутривенного введения 10% раствора МаС|. 


Обозначения: 1— кора; 2 — обонятельные доли; 
3-- белое вещество; 4 — аммонов рог; 5 — гипоталамус; 
6 — варолиев мост; 7 — продолговатый мозг; 8 — мозжечок; 
9 — четверохолмие; 10 — базальные ганглии; 11 — гомогенат 
мозга; 12 — гипофиз; 13 — камерная влага глаза. 


Наиболее резко повышалось проникновение Р?? в структу- 
фы мозга после внутрикаротидного введения 105/, раствора 
Мас! вместе с Рз? (вторая серия опытов). В базальных ганг- 
лиях, коре мозга, белом веществе при этом содержание Рз2 
повышалось в 10—20 раз. Минимальное увеличение включе- 
ния Р3? отмечали в стволе, четверохолмии, мозжечке (1,7— 
2,2 раза), а в остальных структурах — в 4—5 раз. Проник- 
новение Рз? в камерную влагу глаза и гипофиз повышалось в 
2,3—3,2 раза. 

В третьей серии опытов после внутривенного введения 
раствора МаС! исследовали проникновение в мозг радиоак- 
тивного изотопа стронция. При этом достоверное увеличение 
накопления $189 отмечено лишь в обонятельных долях; в ос- 
тальных структурах радиоактивность существенно не изменя- 
лась, а в варолиевом мосте была достоверно снижена. В гипо- 
физе обнаруживали лишь тенденцию к увеличению содержа- 


ния изотопа. Радиоактивность камерной влаги глаза не 
‘изменялась. 
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Результаты опытов позволяют заключить, что под влия- 
нием гипертонического раствора МаС! резко увеличивалось 
проникновение Рз? почти во все структуры мозга и почти не 
изменялось включение в мозг 5189. 

Опыты с применением 405» растворов глюкозы 
(1 мл/100 г) также проведены с использованием двух инди- 
каторов, которые вводили внутривенно, вслед за раствором 
глюкозы. Через 20 и 40 минут вводили дополнительно 1/з до- 
зы. Через | час после начала опыта концентрация сахара в 
крови варьировала от 136 до 600 мг%/о. В эти сроки обнару- 
жено значительное увеличение накопления Р?з? в структурах 
мозга, по сравнению с контрольными опытами. Более чем 
вдвое повышалось содержание изотопа в продолговатом моз- 
ге, мозжечке, четверохолмии, белом веществе; в остальных 
отделах мозга — на 60—905/,. Резко увеличивалась также ра- 
диоактивность в гипофизе, камерной влаге глаза. 

Аналогичные исследования с применением $189 показали, 
что после вливания растворов глюкозы увеличивалась радио- 
активность всех отделов мозга. Наиболее значительно 
(в 3,5 раза) повышалось содержание $г89 в мозжечке; в 0бо- 
нятельных долях, гипофизе (в 2—2,2 раза), а также в аммо- 
новом роге, четверохолмии, варолиевом мосте, белом вещест- 
ве. Тенденцию к повышению радиоактивности (р>>0,05) на- 
блюдали и в остальных структурах мозга. В отличие от опы- 


тов с Р:?, проницаемость гемато-офтальмического барьера для 
$г89 не изменялась (рис. 2). 
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Рис. 2. Проникновение $гз9 В отделы мозга после вн 


введения 40% раствора глюкозы. 
Обозначения как на рис. 1. 


чутривенного 
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Таким образом 
м м, гипертонические 

Е растворы глюкозы спо- 
и мы. проникновения почти во все отделы 
м з же г», для которого характерно избиратель- 


ленные структуры цент- 


ное повышение включения в опреде 
ральнои нервной системы. 


С Аюнроль 
НЕТИТИТИТ Ффотролин 





Рис. 3. Влияние 40% раствора уротропина на проникновение Рз2 
в структуры мозга. 
Обозначения как на рис. 1. 





В двух сериях опытов исследовали влияние внутривенных 
вливаний 40% растворов уротропина на проницаемость ГЭБ | 
для Р3? и $199, вводимых внутрибрюшинно. Через 1 час после | 
введения Рз> при исследовании радиоактивности тканей мозга 

г было установлено увеличенное накопление изотопа во всех 

отделах мозга. При этом в коре, белом веществе, аммоновом 

роге, мозжечке, варолиевом мосте радиоактивность была по- 

вышена в 2—3 раза, по сравнению с контрольными опытами, 

а в остальных отделах мозга и гипофизе — на 70—905/ 

(рис. 3). Несколько возрастала (на 36/0) концентрация Рз? в 

камерной влаге глаза. : | 
При использовании в роли индикатора 5т89 мы наблюдали 

иные соотношения. После вливания уротропина достоверное 

увеличение радиоактивности наблюдали лишь в мозжечке, а 

также в гипофизе. В остальных структурах мозга изменения 

содержания $189 были незначительны. 
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В качестве гипотонического раствора мы применили ди- 
стиллированную воду, которую вводили в вену в течение 3 ми- 
нут в объеме 0,7—1,0 мл/100 г веса, за 3 минуты до внутри- 
брюшинного введения Р?з2. 


Исследования радиоактивности мозга через | час показали 
заметное снижение проникновения Р3? во все отделы мозга 
по сравнению с контрольными животными. Однако, вследст- 
вие индивидуальных различий достоверное уменьшение ра- 
диоактивности (р<0,02) характерно лишь для коры мозга. 
В остальных его структурах, кроме продолговатого мозга, 
удавалось отметить лишь тенденцию к уменьшению включе- 


кия Рз?. То же характерно для гипофиза и камерной влаги 
тлаза. 


Результаты проведенных опытов показывают, что все при- 
мененные гипертонические растворы резко увеличивали про- 
никновение в мозг Р3?. Это особенно четко выявилось в опы- 
тах с внутрикаротидным введением МаС], при котором отме- 
чено увеличение проникновения изотопа в отдельные струк- 
туры мозга в 10—20 раз. Гипертонические растворы Мас и 
уротропина не оказывали существенного влияния на переход 
в мозг 5189, лишь в опытах с введением 40/5 раствора глюко- 


зы значительно повышалось проникновение $189 в определен- 
‘ные структуры мозга. 


Для получения данных о структурной основе наблюдав- 
шихся изменений проницаемости ГЭБ были проведены пато- 
тистологические исследования. 

У животных после введения 405/5 
‘мозга отмечалось повышенное к 


‘просвета артерий, особенно артериол и капилляров. Для мно- 
гих артериол (рис. 4) характерно набухание, нечеткость кон- 
туров и метахроматичное окрашивание сосудистой стенки. 


В околососудистых зонах наблюдалась криброзность мозго- 
вой ткани с образованием 


раствора глюкозы в коре 
ровенаполнение и расширение 


пени 4 х зонах клеток и концентра- 
цией его вблизи ядерной мембраны, заметное Набу жаение и 
и, особенно, ядрышек (рис. 5). =; 
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Отмеченные изменения сосудов и нервных клеток наибо- 


лее интенсивны в коре полушарий, подкорковых образованиях 


и в меньшей степени — в аммоновом роге, зрительном бугре, 
мозжечке, стволе. 





Рис. 4. Микрофото 1. Набухание, нечеткость контуров и мета- 
хромазия сосудистой стенки артериолы П слоя коры. Криб- 
розность ткани мозга в околососудистых зонах. 

Окр. по Нисслю (20Ж40). 


Сосуды мозга животных, получавших гипертонический 


раствор МаС1, были преимущественно спавшимися и выявля- 
лись в виде плотных тяжей, что свидетельствует о спастиче- 
ском их состоянии. Клеточные элементы сосудистой стенки, 
особенно ядра эндотелия и адвентиции, отличались повышен- 
ной базофильностью и гиперхроматозом. Вблизи отдельных 


сосудов на границе серого и белого вещества коры имелись 
небольшие базофильные экстравазаты, наблюдавшиеся также 
вблизи мелких сосудов в аммоновом роге, четверохолмии и 
варолиевом мосте. 

Нервные клетки на разных уровнях головного мозга отли- 
чались повышенной базофильностью и гиперхроматозом. 
В части клеток имелось выраженное набухание ядра, пузырь- 
ковидное его превращение типа отека, не сопровождавшееся 
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гипертрофией ядрышка (рис. 6). Такие сре — 
ных клеток наиболее выражены в гипоталамиче : -- 
(паравентрикулярных ядрах ПП желудочка), где д . о, 
клеток изменены по этому типу. Нло особен- 
ности ядер нервных клеток отмечены. в УТ слое р в мел- 
ких клетках хвостатых ядер, четверохолмии и, особенно, в 
клетках ретикулярной формации на уровне варолиева моста 
и продолговатого мозга. 





Рис. 5. Микрофото 2. Набухание 
увеличение ядра, ядрышка, гипер 


Окр. по Нисслю (20Ж40). 


нервной клетки У слоя коры, 
хроматоз ядерной мембраны. 


После внутривенного введения дистиллированной воды в: 
мозге крыс не наблюдали существенных изменений. Отмечена 
лишь бледность и умеренное набухание Ядер эндотелия, а 
также средней оболочки в единичных 


признаки повышения 
удов и изменений в нервных клетках при 
гипертонических Растворов (глюкоза и 
МаС!) имели существенные отличия 
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Результаты электронно-микроскопических исследований 
(Фукуда, 1964) указывают на ряд изменений мембран нерв- 
ных клеток, межклеточных пространств, эндотелия капилля- 
ров, в частности, увеличение пиноцитозных пузырьков после 
внутрикаротидного введения гипертонических растворов. Ги- 
пер- и гипотонические растворы могут рассматриваться также 





Рис. 6. Микрофото 3. Набухание и отек ядер нервных клеток 
паравентрикулярного ядра. 
Окр. по Нисслю (20х40). 


как адекватные раздражители осморецепторов в стенках со- 
судов и ликвороносных путей (Винтерштейн, БТ, ЫзКас- 
силь, 1963; Л. К. Великанов, С. А. Борисова, Я. Д. Финкель- 
штейн, 1964). 

Известны клинические данные об эффективности исполь- 
зования гипертонических растворов в комплексной терапии 
ряда заболеваний (И. Х. Геворкян, 1951; Каценеленбоген, 
1952; К. Н. Бадмаев, 1956 и др.), в том числе и в психиатри- 


ческой клинике (И. М. Сливко, К. П. Крыжановская, 1934; 
В. И. Максименко, 1952). 
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По-видимому, в механизм терапевтического действия ги- 
пертонических растворов определенную роль играет повыше- 
ние проницаемости ГЭБ для лекарственных веществ. Следует 
отметить, что изменения состояния ГЭБ при нарушениях ос- 
мотического давления крови могут быть избирательными 
лишь для определенных веществ. Это показано и в наших 
опытах. Однако тот факт, что под влиянием гипертонических 
растворов глюкозы увеличивалось проникновение в мозг как 
веществ, свойственных организму и участвующих в обменных 
процессах, так и чужеродных (5189), свидетельствует о гене- 
рализованном характере изменений проникновения через ГЭБ 
ряда веществ. 

Таким образом, использование гипер- и гипотонических 
растворов может явиться простым и эффективным способом 


направленного изменения проницаемости ГЭБ в условиях эк- 
сперимента и клиники. 
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К ВОПРОСУ О РОЛИ СИНТЕЗА БЕЛКА В МЕХАНИЗМАХ 
ПАМЯТИ 


Р. И. КРУГЛИКОВ, Д. Д. ФЕДОТОВ, М. Я. МАЙЗЕЛИС 
(Москва) 


К настоящему времени можно считать доказанной ключе- 

вую роль процессов синтеза нуклеиновых кислот и белков в 
механизмах памяти (Хиден, 1963; Гейто, 1963; Барондес, 1965; 
Дингмен, Спорн, 1964; Флекснер и сотрудники, 1963, 1964; 
Агранов и сотрудники, 1964—1966; Барондес, Коген, 1965; 
Крылов, Данилова, Тонгур, 1965; Меерсон, Кругликов, Коло- 
мейцева, 1965; Меерсон, Кругликов, Горячева, [966 и мн. др.). 
В соответствии с выдвинутой Ф. 3. Меерсоном (1963) кон- 
цепцией о взаимосвязи физиологической функции и генетиче- 
ского аппарата клетки представляется обоснованным предпо- 
ложение о том, что в ходе обучения вследствие гиперфункции 
соответствующих нейронов наступает активация их генетиче- 
ского аппарата с усилением синтеза нуклеиновых кислот и 
белков и последующими структурными изменениями синап- 
тического аппарата — формируется многонейронная систе- 
ма — энграмма (Меерсон, Кругликов, 1966). В свете этого 
предположения ингибирование синтеза белка (либо путем 
подавления ДНК — зависимого синтеза РНК, либо путем по- 
давления синтеза непосредственно белка из аминокислот) ис- 
ключает или резко нарушает процесс формирования много- 
нейронных структурированных следов памяти. К такому же 
результату могут, по-видимому, приводить воздействия, вызы- 
вающие резкое усиление процессов распада белка. В связи 
сэтим большой интерес представляет изучение процессов бел- 
кового обмена в мозгу при обучении, а также при воздейсг- 
виях, приводящих к разрушению кратковременной памяти. 

В настоящей работе ‘исследовалось включение $35 — ме- 
тионина в белки мозга при выработке Условных рефлексов 
активного избегания и после электрошока или гипертермии, 
приводивших к разрушению только что выработанных услов- 
ных рефлексов активного и пассивного избегания. 
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Методика 


Опыты проводились на белых мышах и крысах, у которых 
в разных экспериментальных сериях вырабатывались услов- 
ные рефлексы активного и пассивного избегания. В первом 
случае опыты проводились в Т-образном лабиринте с элек- 
трифицированным полом. У подопытных мышей вырабаты- 
вался условный рефлекс избегания в виде побежки из началь- 
ной части лабиринта в безопасный (правый или левый) ход, 
наступавшей до включения тока. Критерием упроченности 
рефлекса считалось наличие 10 последовательных безошибоч- 
ных побежек. Интервалы между помещениями подопытного 
животного в начальную часть лабиринта не превышали | мин., 
для достижения принятого критерия упроченности требова- 
лось, как правило, не более 15—20 мин. Проверка сохране- 
ния выработанного рефлекса производилась через сутки сле- 
дующим образом: мышь 10 раз помещалась в начальную 
часть лабиринта и регистрировались наступавшие при этом 
реакции. Правильными считались побежки в безопасный ход 
лабиринта, наступавшие до истечения 5 сек. от момента по- 
мещения в лабиринт, неправильными — побежки в «опасный» 
ход, наступавшие также до истечения 5 сек, выпадением 
рефлекса считалось отсутствие побежки в течение 5 сек. Опи- 
санный метод проверки сохранения выработанных рефлексов 
отличается от обычно применяемого метода повторной вы- 
работки рефлекса и оценки сохранения по количеству соче- 
таний, потребовавшихся для достижения принятого критерия 
упроченности. Как показали специальные исследования, оцен- 
ка сохранения по скорости повторной выработки того же реф- 
лекса в ряде случаев оказывается затруднительной. Так, не- 
редко при процедуре проверки сохранения помещаемая в на- 
чальную часть лабиринта мышь несколько раз кряду сразу 
же убегает в безопасный ход, и повторная выработка рефлек- 
са может быть начата лишь с момента выпадения очередной 
побежки. В этих условиях оценка сохранения по скорости 
повторной выработки рефлекса может и не отражать действи- 
тельного сохранения, так как при такой оценке не учитывают- 
ся ранее наступавшие правильные побежки. В то же время 
сопоставление оценок сохранения, полученных с помощью 
обоих методов, выявило в целом большую чувствительность 
того метода, который применялся в настоящей работе. Пас- 
сивное избегание исследовалось по методике обучения с одно- 
кратным подкреплением и осуществлялось следующим обра- 
зом. Подопытное животное помещалось на маленькую плат- 
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форму, расположенную на большой платформе с электрифи- 
цированным полом. При попытке сойти с маленькой плат- 
формы на большую животное получало один удар электри- 
ческого тока, после чего животное немедленно удалялось из 
экспериментальной установки. Для проверки сохранения, 
проводившейся через 1—2 суток, животное вновь помеща- 
лось на маленькую платформу экспериментальной установки 
и регистрировалось время пребывания на этой платформе. 
При полноценном сохранении животное оставалось на ма- 
ленькой платформе длительное время, при нарушениях со- 
хранения животное переходило на большую платформу (при 
выключенном токе) уже в течение нескольких секунд. Для 
облегчения подсчетов сохранением рефлекса пассивного из- 
бегания считалось пребывание подопытного животного на ма- 
ленькой платформе не менее | минуты, отсутствием рефлекса 
считался переход с маленькой платформы на большую, на- 
ступавший до истечения | минуты. 


В качестве воздействий, направленных на разрушение 
кратковременной памяти, использовались электрошок (элек- 
троды типа «крокодилов» одевались на смоченные физиоло- 
гическим раствором уши животного, длительность воздейст- 
вия тока — 0,5 сек. при напряжении 40 вольт) или гипертер- 
мия, вызывавшаяся интенсивным воздействием микроволн 
(генератор «Луч-58», длина волны 12,5 см, длительность воз- 
действия 1—2 минуты). 

Электрошок или гипертермия применялись немедленно 
после завершения обучения — после десятой безошибочной 
побежки при выработке активного избегания или после по- 
лучения удара электрического тока при выработке пассив- 
ного избегания. При использовании электрошока учитыва- 
лись лишь результаты, полученные на животных, у которых 
наблюдалась выраженная тоническая фаза судорожного 
припадка, при использовании интенсивного СВЧ-воздействия 
учитывались результаты, полученные как на животных с раз- 
витием гипертермических судорог, так и без них. 


Для определения интенсивности включения $35 метионина 
в белки мозга подопытным мышам внутрибрюшинно вводили 
$35 метионин из расчета 15 тыс. имп/мин/г веса тела в 0,2 мл 
физиологического раствора. Через 1 или 2 часа животных де- 
капитировали, мозг гомогенизировали (раздельно полушария 
и мозжечково-стволовую часть), после чего белки осаждали 
трихлоруксусной кислотой по общепринятой методике и экст- 
рагировали липиды спиртом и эфиром. Определение радио- 
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активности высушенного белк 
счетчиком БФЛ-25 в свинцов 


тат выражали в виде отнош 


а производили на установке Б-2 
ом домике. Полученный резуль- 
ения радиоактивности в грамме 
сухого белка к радиоактивности, вводившейся на грамм веса 
животного. Для определения влияния обучения и состояния 
возбуждения, вызывавшегося электрическим раздражением 
лап животного, на включение радиометионина в белки мозга, 
животных через 30 мин. после введения радиометионина по- 
мещали в лабиринт, где у них в течение 20 мин. либо выра- 
батывали условный рефлекс избегания, либо вызывали со- 
стояние возбуждения вследствие периодического включения 

тока, от действия которого животное не могло избавиться, так 

как ток включался при нахождении животного в любом ме- 

сте лабиринта. Декапитацию животных производили либо че- 

рез | час после введения радиометионина (т. е. через 30 мин. 

после помещения в лабиринт), либо через 2 часа (т. е. через 

90 мин. после помещения в лабиринт). Гипертермию или 

электрошок вызывали у животных через 50 мин. после вве- 

дения радиометионина, декапитацию производили через 

10 мин. после воздействия, т. е. через | час после введения 

радиометионина. 

В первой серии опытов исследовали влияние процесса вы- 
работки активного избегания на включение $535 метионина 
в белки мозга. В качестве контроля использовались данные 
о включении $35 метионина в белки мозга животных, не под- 
зергавшихся никаким воздействиям, и животных, которых во 
время 20 мин. нахождения в Т-образном лабиринте под- 
вергали электрическим раздражениям, от которых животные 
не могли избавиться. 

Во второй серии опытов у подопытных животных выраба- 
тывали условные рефлексы активного или пассивного избе- 
гания; сразу после выработки рефлексов у животных вызы- 
вали электрошок или гипертермию. Проверку сохранения 
производили через 1—2 суток после выработки. 

В третьей серии исследовали влияние электрошока и ви 
роволновой гипертермии на включение $535-метионина в бел- 
ки мозга. 


Результаты опытов и их обсуждение 


Результаты первой серии опытов приведены в таблице 1. 
Из приведенных данных следует, что выработка условного 
рефлекса избегания сопровождается достоверным ускорением 
включения метки в белки мозжечково-стволовои части мозга 
(р<0,05) при практически неизменной скорости включения 
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Таблица 1 


ВКЛЮЧЕНИЕ 535 МЕТИОНИНА В БЕЛКИ МОЗГА У МЫШЕЙ 


В ПОКОЕ, ПРИ ВЫРАБОТКЕ УСЛОВНОГО РЕФЛЕКСА ИЗБЕГАНИЯ 


И ПРИ ЭЛЕКТРИЧЕСКИХ РАЗДРАЖЕНИЯХ ЛАП 
имп/мин/г сухого ре. 
( имп/мин/г веса 








Большие Мозжечково-ство- 
полушария довая часть 





Группы животных 
Через 1 час после введения 





радиометионина 
КОНрОЛЬЕ аЧию 0, 517-=0, 053* 0,701=0,041* 
Выработка условного рефлекса из- 
ОУН сс Г, Аи 0,539+0,049 0,958=0,061* 


Электрические раздражения лап. 0,3440, 046* 0,576—0,056 


Через 2 часа после введения 
радиометионина 


Контроаь а рн ина 0,534-+0,089 0,7780,104 
Выработка условного рефлекса из- 
ОЕРАНИЯ ть 0,519+0,061 0, 850-0,069 





Электрические раздражения лап =. 0,394-0,028 0,565-0,058 





* р< 0,05. 


$35 метионина в белки полушарий. Через 2 часа после вве- 
дения метионина эффект менее выражен. У животных, под- 


наблюдалось снижение включения метки в белки полушарий 
(р<0,02) и мозжечково-стволовой части (р>>0,05). `Аназо- 
гичные отношения имели место и через 2 часа после введе- 


Таким образом, электрические раздражения лап подопыт- 
ных животных при нахождении их в лаби 
того же времени, что и при обучении, приводят к эффектам, 
противоположным наблюдаемым при обучении. 


рядом обстоятельств, главным из которых является, по 
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вотных в случае выработки условного рефлекса избегания и в 
условиях, когда животные не могут избавиться от раздра» 
жающего действия тока. Это предположение представляется 
особенно вероятным в свете развиваемой 1. В. Симоновым 
(1966) информационной теории эмоций, согласно которой эмо- 
пия тем сильней, чем меньшим количеством необходимой в 
данной обстановке информации обладает животное. С этой 
точки зрения выработка условного рефлекса избегания, т. е. 
приобретение необходимой для устранения электрического 
раздражения информации уменьшает эмоциональное возбуж- 

дение. Сильное возбуждение может резко замедлять включе: 

ние радиометионина в белки мозга, с одной стороны, из-за 

того, что энергетические ресурсы ткани мозга в основном рас- 

ходуются на реализацию процессов возбуждения и тем самым 

замедляются процессы синтеза, с другой стороны — за счет 

значительного усиления процессов протеолиза и выходом мет- 

ки из ферментативно связанного состояния. 

Другими словами, степень гиперфункции в условиях силь- 
ного эмоционального возбуждения оказывается чрезмерной 
с превалированием процессов распада белка над процессами 
его синтеза. При выработке простого условного рефлекса из- 
бегания соответствующие нейроны осуществляют умеренную 
типерфункцию, при которой процессы протеолиза уравнове- 
шиваются процессами синтеза белка, либо имеет место преоб- 
ладание процессов синтеза. В этих условиях гиперфункция 
приводит к усилению включения радиометионина, в белки 
мозга, более выраженному В мозжечково-стволовой части. 

Основные результаты второй серии экспериментов, в кото- 
рых после выработки условных рефлексов активного или пас- 
сивного избегания применялись микроволновая гипертермия 
или электрошок, представлены в таблице 2. 

Интенсивное воздействие микроволн, приводившее в боль- 
шинстве случаев к развитию гипертермических судорог, вы- 
зывало четкую ретроградную амнезию, проявлявшуюся как 
при активном, так и при пассивном избегании. При этом в03- 
можное предположение о том, что отсутствие побежек в бе- 
зопасный ход лабиринта при проверке сохранения условных 
рефлексов активного избегания (расценивавшееся нами как 
ретроградная амнезия) связано со снижением двигательной 
активности животных после интенсивного СВЧ-воздействия, 
опровергается результатами опытов с пассивным избеганием. 

В этих опытах животные, подвергавшиеся после выработки 
рефлекса интенсивному СВЧ-воздействию уходили с «безо- 
пасной» платформы на «опасную», в то время как контроль- 
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в бух 








Таблица 2 

СРЕДНЕЕ СОХРАНЕНИЕ УСЛОВНЫХ РЕФЛЕКСОВ АКТИВНОГО 
И ПАССИВНОГО ИЗБЕГАНИЯ ПОСЛЕ ПРИМЕНЕНИЯ 
МИКРОВОЛНОВОЙ ГИПЕРТЕРМИИ И ЭЛЕКТРОШОКА 





Виды рефлексов 








Виды воздействий условные рефлек- = 
сы активного избегания—латен- 
избегания тный период 
КонТродьяо еиеы ОЙ Че за 8,000, 26* 29, 70-4, 57* 
СВЧ-гипертермия........ $ 3,00=0,41* 13,90-—3,84* 
Электрощов о са 3,44 -0,92* 











* р< 0,01. 


ные животные, напротив, оставались на «безопасной» плат- 
форме. Приводимые в таблице 2 данные об амнестическом 
эффекте СВЧ-гипертермии, полученные в опытах на мышах, 
подтверждаются результатами опытов по влиянию СВЧ-ги- 
пертермии на сохранение пассивного избегания у крыс. В экс- 
периментах, проведенных нами совместно с Н. Б. Поляковой, 
было обнаружено, что интенсивное СВЧ-облучение головы 
крыс сразу же после выработки пассивного избегания приво- 
дит к достоверному (хз=4,05) ухудшению сохранения. В це- 


лом наши данные об амнестическом эффекте СВЧ-гипертер- 
мии совпадают с данными Эссмана ы Г 


шим амнестическое действие гипертермии. 
В третьей, заключительной серии экспериментов исследо- 


и электрошока на вклю- 
га. Как видно из таблицы 


приводят к значительной активации протеиназ и усилению 
протеолиза с выходом уже включившей 
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Таблица 3 


ВЛИЯНИЕ СВЧ-ГИПЕРТЕРМИИ И ЭЛЕКТРОШОКА НА ВКЛЮЧЕНИЕ 
РАДИОМЕТИОНИНА В БЕЛКИ МОЗГА МЫШЕЙ 





(+ имп/мин/г сухого белка 
имп/мин/г веса 





Отделы мозга 





Виды воздействий большие | мозжечково-ство- 


полушария ловая часть мозга 





Контроль” а о -0,517-+0,053* 0,701-0,041* 
СВЧ-гипертермия ........ 0,315=0,027* 0,546 0,063 
Электрошок............| 0,325-0,021* | 0,532+0,054* 





* р<0,05 


тивно связанного состояния. Проверка этого предположения 
в отношении СВЧ-гипертермии производилась нами совместно 
с К. Н. Монаковой путем определения активности катепси- 
нов мозговой ткани. Как оказалось, интенсивное СВЧ-воздей- 
ствие вызывает резкую активацию катепсинов в ткани мозга, 
в особенности при кислых значениях рН. При этом весьма 
существенно, что простое нагревание животных в термостате 
до такой же ректальной температуры, какая регистрирова- 
лась при СВЧ-воздействии, не вызывает такой активации ка- 
тепсинов. 

Эти данные указывают на мобилизацию или разрушение 
при интенсивном СВЧ-воздействии мембран лизосом, так как 
‘по данным Лайта и Маркса (1966), полученным с помощью 
дифференциального центрифугирования, наибольшей активно- 
стью в кислой среде обладают протеиназы митохондриальнои 

акции, содержащей лизосомы. 

: Что ея электрошока, то, по данным Погодаева 
(1964), в этих условиях наблюдается значительное усиление 
протеолиза. Таким образом, имеются достаточные основания 
связывать снижение включения радиометионина в белки моз- 
га с процессами протеолиза. В то же время определенная 
роль в наблюдаемых эффектах принадлежит, ее 
и нарушениям процессов белкового синтеза, в частности, на- 
рушениям синтеза РНК (Эссман, 1966). 

Для оценки результатов третьей серии экспериментов 
‘большое значение имеют данные Барондеса и Когена (1966) 
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которым угнетение синтеза белка в мозгу с помощью пуроми- 
цина нарушает переход кратковременной памяти в долговре- 
менную. При этом амнестическое действие пуромицина тем 
зыраженнее, чем раньше после сеанса ‘обучения он вводится, 
что сближает действие пуромицина с эффектами электрошока 
и других «стирающих» память воздействий. Сопоставление 
полученных нами результатов с приведенными литературными 
данными позволяет утверждать, что одним из основных меха- 
низмов ретроградной амнезии, возникающей после СВЧ-ги- 
пертермии и электрошока является нарушение синтеза белка, 
приводящее к нарушению процесса структурного закрепления 
констелляции возбужденных нейронов и формирования мно-. 
гонейронного памятного следа — энграммы, 
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ЗНАЧЕНИЕ ПАТОЛОГИИ ВИСОЧНОЙ ОБЛАСТИ МОЗГА. 
В ГЕНЕЗЕ ДЕПРЕССИВНЫХ СОСТОЯНИЙ 


Л. П. ЛОБОВА 
(Москва) 


Изучение клинических особенностей аффективно-эмоцио- 
нальной сферы все больше привлекает внимание психиатров, 
нейрофизиологов, морфологов и других смежных специали- 
СТОВ. 

Огромное значение экспериментальных данных, получен- 
ных при изучении эмоций, дают новые подтверждения о зна- 
чении в их генезе лимбической системы и ее связях с новой 
корой и гипоталамусом. 

В неврологическом субстрате и биологической основе эмо- 
пиональной жизни человека лежит гармонически работаю- 
щий саморегулирующий механизм, связанный с корковой 
системой мозга. Основными его отделами являются нервные 
системы различных уровней мозговой деятельности. Эмоцин, 
также как и сознание и другие сложные функции мозга, воз- 
никают и развиваются в процессе онто-и филогенеза. 

Остается еще многое выяснить в сложных функциональ- 
ных связях между лимбической системой, гипоталамусом и 
высшими корковыми функциями. Исследования ведутся, и 
данные экспериментальных находок последних десятилетии 
дают много существенных материалов (Папец, 1937; Гесс, 
1940; Орбели, 1940; Мак-Лин, 1954; П. К. Анохин, 1949; 
Э. Гельгорн, 1948; Э. Гельгорн, Луфборроу, 1965 и др.). Од- 
нако при качественном своеобразии человека многие законо- 
мерности распада функциональной деятельности мозга, пато- 
логии эмоций, добытые на животных, не могут быть раскрыты 
при изучении патологии эмоциональной сферы человека. Изу- 
чение патогенеза и депрессивных состояний занимает особо 
пристальное внимание советских и зарубежных психиатров. 
В этом отношении научную ценность представляет изучение 
клиники депрессивных состояний при опухолях мозга височ- 
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ной локализации. Наблюдения приобретают эксперименталь- 
ную значимость, дающую возможность психиатру проследить 
возникновение и особенности течения эмоциональных нару- 
шений. Особый интерес в генезе депрессий приобретают опу- 
холи лимбических отделов мозга и гиппокампа. Но клиниче- 
ская картина психических нарушений определяется не только 
локализацией опухоли, а и качественным характером патоло- 
гического процесса. 


Поэтому в развитии симптоматики имеет значение харак- 
Тер биологической структуры опухоли, например, медленный 
рост опухоли типа глиом, она длительно не обусловливает 
появление выраженных общемозговых реакций и сопровож- 
дается, главным образом, первичной четкой очаговой 
симптоматикой в виде эмоциональных изменений, депрес- 
сивных состояний на фоне астении. Определенный интерес 
представляет значение длительности анатомо-физиологических 
раздражений медио-базальных отделов височной доли (гип- 
покампа) в постепенный переход в иное качество процесса, 
в разнообразные симптомы патологии эмоциональной сферы. 

аще всего эти нарушения сочетаются с обонятельными гал- 
люцинациями, вегетативно-сосудистыми, мнестическими симп- 
томами. Патогенез этих явлений сложен, наряду с очаговыми 
явлениями нарушения систем гиппокампа существенную роль 
ипрают и общепатологические реакции ‘мозга, тесные функ- 
циональные связи височной области с другими отделами 
мозга. 

Появление в начале развития опухоли длительных депрес- 
сивных состояний является симптомами первичного функцио- 
нального изменения височной области, ее глубинных образо- 
ваний гиппокампа, связанных с височно-подкорковыми обра- 

зованиями. В дальнейшем, по мере деструкции определенных 
церебральных систем, появляются и более грубые изменения 
с нарушением памяти и очаговыми изменениями в невроло- 
гическом статусе. 

Аффективные нарушения при опухолях височных долей 
мозга еще мало разработаны. В то же время клиника депрес- 
сивных состояний при опухолях мозга имеет определенное 
сходство с депрессией, возникающей при психических заболе- 
ваниях иного генеза, это приближает нас к пониманию меха- 


низмов их патогенеза под углом зрения функциональной ло- 
кализации. 


Экспериментальные раздражения 
лов височной области у животных прив 
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более простейших форм изменений эмоциональной сферы в 
виде проявления страха, тревоги, тоски. Клинические наблю- 
дения. больных с депрессивными состояниями при глиомах ви- 
сочной области могут подтверждать эти исследования. 


В 1947 г. Франц провел обзор имеющейся литературы по 
опухолям височной доли; он указывает, что наиболее часты 
нарушения психической деятельности в виде депрессивных 
синдромов и изменения сознания. 


А. С. Шмарьян (1943) анализирует нарушения эмоцио- 
нальной деятельности при опухолях височной доли. 


В 1959 г. Бинглей проанализировал 253 истории болезни 
больных с глиомами височной области в Копенгагенской ней- 
рохирургической клинике. Им были изучены больные с психи- 
ческими нарушениями при условии развития опухоли в рецис- 
сивном или доминантном полушарии. Проводился статистиче- 
ский анализ достоверности, зависимости психических нару- 
шений от внутричерепной гипертензии. Эта зависимость ока- 
залась недостоверной. Бинглей наиболее часто наблюдал по- 
явление психических нарушений при опухолях в правой височ- 
ной доле. У 57% больных были изменения в аффективно-эмо- 
циональной сфере в виде уплощения аффекта и эмоциональ- 
ной подавленности. Л. И. Лобова, Т. А. Доброхотова (1963} 
изучали депрессии при височных опухолях мозга. Экем и Ажу- 
риогауэра (1963) подразделяют больных при глиомах на 
две группы: первая — с невротической лабильностью, вто- 
рая — с депрессией. 

Особенностям течения психических нарушений посвящена 
работа Колодного, который исследовал 38 больных с височ- 
ными глиомами; автор подразделил течение на три периода: 
первый период — когда нет каких-либо симптомов опухоли, 
второй период — появление местных локальных неврологиче- 
ских симптомов и третий — с общемозговыми явлениями. Из- 
менение в эмоциональной сфере наблюдалось у большинства 

больных. З 

Мы исследовали 45 больных с глиомами височной доли 
мозга, находившихся на лечении в Нейрохирургическом ин- 
ституте имени акад. Н. Н. Бурденко. Опухоли были верифи- 
цированы во время операции у 25 больных на секции. 

В настоящем сообщении мы останавливаемся на клинике 
депрессивных состояний у больных с внутрицеребральными 
опухолями (астроцитомы, олигодендроглиомы) височной обла- 


сти. Среди 45 больных — женщин — 30 и мужчин — 15, по 
возрасту от 17 до 56 лет. Наибольшую группу (?/з) представ- 
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ляли больные от 20 до 45 лет. По характеру опухоли — аст- 
роцитомы у 27 больных, олигодендроглиомы — у 18. По сто- 
роне локализации опухоли распределялись почти равномер- 
но —в правом полушарии — 25 и в левом — 20. У большин- 
ства больных опухоли локализовались под корой в белом ве- 
ществе мозга чаще перивентрикулярно, у 25 больных были 
опухоли гиппокампа. Незадолго до заболевания у 20 больных 
были травмы мозга с потерей сознания, вирусные гриппы. 
У 35 больных отмечены застойные явления на соске зритель- 
ного нерва, но без атрофии. У 28 больных обнаружено изме- 
нение поля зрения. Белок в спинно-мозговой жидкости не 
превышал верхней границы нормы, но у 30 больных был по- 
вышен до 0,60%, цитоз не увеличен. 

В неврологическом статусе отмечались мягкие симптомы 
патологии височной области. 

Рентгенологические изменения в костях черепа не всегда 
были выявлены, но чаще указывали на вторичные изменения 
турецкого седла. В биохимии крови отмечались изменения 
белковых фракций, углеводного обмена. В картине крови по- 
вышение лейкоцитоза до 10000, при снижении РОЭ. 

Течение заболевания отмечалось от 2 до 10 и более лет. 
Большинство больных ранее обследовалось в неврологиче- 
ских стационарах: 15 больных стационировались в психонез- 
рологические больницы в связи с эпилептическими припад- 
ками или депрессивными состояниями. 

Многообразие психопатологических синдромов и их раз- 
личная вариация связаны не только с локализацией опухоли, 
но и с направлением, особенностями ее роста (узловая или 
инфильтрующая форма), биологической структурой опухоли 
и многими другими привходящими факторами (состояние ком- 
пенсаторных механизмов, возраст больного, особенности пре- 
морбидной личности). 

Доброкачественные глиомы чаще развиваются в молодом 
и среднем возрасте. Геншен и Авцын (1960) связывают оп- 
ределенные типы глиом с гормональной диспозицией орга- 
низма. Выделяют глиомы детского возраста, пубертатного 
и климактерического периода. 

По особенностям психопатологических синдромов можно 


было выделить астенические, депрессивные и эпилептические 
состояния. 


Эти синдромы характеризуются как определенной носле- 
довательностью вевовыЕ поступательном развитии, так и слож- 
ной, часто атипичной клинической структурой. По особенно- 
стям клинических проявлений они не одинаково четко очер- 


332 





м 


а — ^^ нел р Аллы р’АА Аааа 


Ре ЗИ РЕН 7 


д’ РИ К. РАСТ. ПОЗА ЯЗА НРА 





ри 











чены, часто сочетаются с другими состояниями. В данной ра- 
боте мы останавливались только на картине депрессий. 
Астенические состояния являются первыми проявлениями 
психических нарушений. Больные чувствовали какой-то внут- 
ренний дискомфорт, физическую усталость. Астения исчезала 
после отдыха и лечения, но через некоторое время вновь по- 
являлась. Этот период может быть более или менее длитель- 
ным. В этом же периоде появляются эмоциональные изме- 
нения. Они могут быть в виде пугливости, необъяснимого 
страха, боязни остаться одной в комнате, но чаще как депрес- 
сивное состояние с навязчивой нерешительностью и тревогой, 
которые непонятны и чужды больному. Постепенно жизнь те- 
ряет для них значение и интерес. Эти переживания сочетаются 
с общим чувством недомогания. Больные не ипохондричны, 
они не жалуются и не имеют неприятные, сенестопатические 
болевые ощущения. Однако постоянное чувство тоскливости 
отражается на общем облике больного, они становятся более 
молчаливыми, неуверенными в себе. Мы не могли отметить 
у больных колебания настроения в течение суток, но воз- 
можно имеются «депрессивные волны суток». Депрессивное 
беспокойство монотонно, больные все время чувствуют тре- 
вожность и что-то ожидают. Внимание больных занято своими 
переживаниями, они рассеяны. 

Астения и депрессия развиваются в ранние фазы развития 
опухоли, когда нет еще неврологических очаговых наруше- 
ний. Этот период можно назвать первичным периодом пси- 
хических изменений. Здесь же появляются постепенное изме- 
нение личности с тревожной мнительностью, как реакция на 
те нарушения, которые происходят в эмоциональной системе. 

В дальнейшем в связи с новой фазой в развитии опухоли 

происходит изменение и в клинической картине. Чаще появ- 
ляются приступообразные состояния в виде спутанности, со- 
стояния тоски с двигательным беспокойством, жалобами на 
боли в области сердца, обонятельные галлюцинации. Подоб- 
ные состояния Джексон назвал «витальными состояниями». 
Пенфильд описывал их при раздражениях височной доли. 
И некоторыми авторами (Борд, Маклеон) они расценивались 
как абортивные эпилептические припадки, нечто аналогичное 
«субклиническим залпам височной доли». По нашим наблю- 
дениям эти приступы имеют свои особенности, которые со- 
стоят в большой выраженности эмоциональных нарушений, 
в чувстве тревоги, тоски и вегетативно-висцеральных и 
обонятельных галлюцинациях. Приводим краткую историю 
болезни. 
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Больная С., 36 лет. Наследственность без особенностей, родилась 
в срок, развивалась нормально, училась средне, закончила 6 классов. Рано 
стала работать, помогать семье. По характеру была заботливой, трудолю- 
бивой, энергичной, общительной. 

Считает себя больной в течение трех лет. Появилось повышенная утом 
ляемость, тоскливость, которая постепенно нарастала. Постоянно чувство- 
вала физическую усталость, даже после небольшой работы, была повы- 
шенная чувствительность к запахам. 

Больная отмечает, что она изменилась по характеру, стала тревож- 
ной, тоскливой— «ничто не радует, сердце предсказывает что-то плохое, оно. 
ноет, кажется что-то будет, какое-то несчастье». Хуже стала память, по- 
явилась рассеянность. В таком состоянии обследовалась в нервном отде- 
лении областной больницы. Были обнаружены патологические знаки со 
стороны центральной нервной системы и предположение об опухоли. Боль- 
ная была стационирована в Институт нейрохирургии. 

В неврологическом статусе справа снижен корнимальный рефлекс, носо- 
губная складка слева. Дно глаз — резко выражены застойные соски зри- 
тельных нервов. Поле зрения — сужение височных половин. Белок в лик- 
воре 0,16%, цитоз 8. 

Г — на фоне нерезко выраженных общемозговых изменений выяв- 
ляется грубый очаг патологической электрической активносги в правой пе- 
редне-височной области. 

Психическое состояние. При беседе с больной создается впечатление, 
что говоришь с очень усталым крайне удрученным и чем-то озабоченным 
человеком. Больная говорит тихим, монотонным голосом. Часто замолкает, 
делает паузы. Она упорядочена, полностью ориентирована в месте и вре- 
мени. Лицо грустное, отмечается однообразие в методике и мимике лица 
и некоторая общая скованность. Больная все время говорит о состоянии 


ние памяти. Но при исследовании памяти выясняется, что истинных гру- 
бых нарушений памяти нет, снижение памяти связано с той витальной 
слабостью, которую больная испытывает. Она быстро утомляется во вре- 
мя беседы, некоторое время лежит в полном физическом изнеможении. Но 
она остается целенаправленной, при беседе подробно рассказывает, как 
развивалось ее заболевание. 

Во время обследования в Институте нейрохирургии у больной наблю- 
далось два приступа, во время которых она бледнела, покрывалась потом, 
зрачки расширялись, дыхание стало несколько уреженным, на лице — вы- 
ражение ужаса и тоски, страха, недоумения и мышечные подергивания 
под правым глазом. Это продолжалось около 9 мин. и заканчивалось рез- 
ким криком больной «ой, как страшно! как мне надоели эти запахи!». 
Ночью приступ резкой головной боли с остановкой дыхания. Смерть. 

а секции — астроцитома правой гиппокамповой извилины, опухоль 
врастала в область центрального образования основания мозга и каудаль- 
но на базальную поверхность правой половины варолиева моста. Грубое 
сдавление и смещение мозгового ствола с опущением миндаликов моз- 
жечка. 


Заболевание длилось в течение 3—4 лет. В первой стадии 
болезни выступает астения и депрессия по типу меланхолии 
с тоскливостью. 

Второй этап недлителен, появляется приступообразное со- 
стояние, состоящее из сочетания обонятельных галлюцина- 
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ций и чувства тоски, носящей болевой гиперпатический ха- 
рактер с неприятными ощущениями в области сердца. Тоск- 
ливость оставалась постоянным состоянием больной, особен- 
ностью изменения всей ее личности. 


Депрессивное состояние явилось результатом усиления 
преморбидных черт личности. Депрессия была близка к физи- 
ческому страданию, при котором тоска, тревога, чувство от- 
вращения к жизни трудно отделимы от телесных гиперпати- 
ческих расстройств. М. И. Аствацатуров приводил анатомо- 
физиологическую трактовку этих состояний. Он предполагал 
две основные формы эмоций: корковую, гностическую и тала- 
мическую — протопатическую. Последняя связана со зритель- 
ным бугром. В этих условиях можно наблюдать тесное един- 
ство протопатической чувствительности и эмоций в виде ги- 
перпатии с тревожной тоскливостью. 

В этом отношении интересен и тот факт, что депрессия со- 
четается с обонятельными и вегетативными нарушениями. 

Морфологические исследования И. Н. Филимонова, 
С. М. Блинкова и др. подтверждают значение функциональ- 
ной структуры базально-височной коры не только для обо- 
няния, но и для более общих функций эмоциональной жизни. 

У части больных в связи с ростом опухоли в лобные 
отделы мозга наблюдались эмоциональные изменения в виде 
адиномической депрессии. Больные теряют присущую им ра- 
нее жизнедеятельность, активность, становятся более молча- 
ливыми. Они изменялись в своем внешнем облике, исчезала 
тщательность и аккуратность, которая так была им всегда 
свойственна. Больные становились небрежными в одежде, 
безразличными к окружающим. В эмоциональной сфере не- 
домогание, бесчувственность, но не тоскливость, не было 
реакции на это бесчувствие. Утром больные, с трудом пре- 
одолевая чувство недомогания, идут на работу. 

Ко второй группе эмоциональных нарушений мы относим 
8 больных с депрессивными состояниями, возникающими 
через несколько дней после операции удаления опухоли из 
медиобазальных отделов височной доли. Острое начало пси- 
хоза с нарушением сознания по типу делириозно-онейроидно- 
го с устрашающими галлюцинациями, иллюзиями, выражен- 
ной тревогой, растерянностью. Тревога и опасение быть уби- 
тым, потерять близких, сопровождается нестойкими бредовы- 
ми идеями отношения, особого значения. 

Больные высказывают идеи виновности, самообвинения, 
просят перевести их в соответствующие судебные органы. 

Внешне больные заторможены или. крайне тревожны, все вре- 
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мя находятся в движении, плачут, на лице выражение страха, 
тревоги. Появляются суицидальные мысли и поступки. Боль- 
ные монотонны и стереотипны в своих жалобах. В течение 
1—1/› мес. — психотическое состояние с периодическими ко- 
лебаниями то в сторону смягчения, то усиления тоскливости 
и тревоги с бредовой настроенностью. 


Эти наблюдения особенно интересны тем, что депрессив- 


ные психозы появлялись только после операций на височной 
области. 


Патогенез депрессивных состояний сложен и многообра- 
зен и тесно связан с многообразием клинических особенно- 
стей аффективных нарушений. Патогенез многообразия кли- 
нических форм депрессии при поражении височной области 
мозга можно объяснить не только локализацией процесса, но 
и качеством патологического процесса, темпом и распростра- 
нением распада анатомо-физиологических, функциональных 


связей, это объясняет нам уровни поражения в картине деп- 
рессий. 


Медленный темп развития процесса дает возможность 
функциональному приспособлению нервной системы, в связи 
с чем выступают более тонкие психопатологические симпто- 
мы —[ астении, затем депрессии. Но активно текущий про- 
цесс опухоли мозга не остается изолированным, он сопровож- 
дается обширными функциональными изменениями головного 
мозга, эти изменения возникают в связи с нарушением ликво- 
ро- и кровообращения и условий функционирования мозга. 
Это особенно ярко подтверждается и данными биоэлектриче- 
ской активности мозга, на электроэнцефалог 


рамме появляется 
нарушение и исчезновение альфа-ритма с 


появлением бета- 
волн, как проявление раздражения глубинных лимбических 


систем. Нарушение очаговой височной и общемозговой дея- 
тельности приводят к депрессивным состояниям, но не к пси- 
хозу. Психотические депрессивно-параноидные состояния мы 
наблюдали после хирургических вмешательств, когда вклю- 
чались общие более острые нарушения мозговой деятельности. 
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К ВОПРОСУ О ФУНКЦИОНАЛЬНОМ СОСТОЯНИИ 
СИСТЕМЫ ГИПОТАЛАМУС-ГИПОФИЗ-КОРА 
НАДПОЧЕЧНИКОВ ПРИ БОЛЕЗНИ ДАУНА 


В. Я. ДЕЯНОВ 
(Москва) 


наиболее четко очерченных заболеваний в группе олигофре- 
нии и подверглась наиболее активному изучению. 


онов, 


тием». Иные, наоборот, расценивали болезнь Дауна, как т. 


теры), исследуя 9 человек с болезнью Д. что 
заболевания лежат аномалии хромосомального аппарата, а а 
хождения 21-й хромосомы, следствием ч о не 
ение общего 
В следующем 1960 г. Картер нашел, что У больных 2 омосомы ре 
на может быть и нормальное (46) число хромосом, но имеет менью ет. 
о транс- 
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локация малой 21 (лишней) хромосомы н 





а одну из больших (13-ю—15-ю— 
— около 5% среди детей с бо- 
третья возможность — это так на- 


, а клеток имеет 46 хромосом, а часть— 
47 хромосом с трисомией по 21-й хромосоме. 


18-ю). Транслокация встречается редко 


зываемый мозаицизм, т. е. когда часть 


Все эти исследования проливают свет на патогенез болезни Дауна, 
но не ими объясняется этиология этого заболевания. Остается неясным, 
какая же причина лежит в основе патологического нарушения хода редук- 
ционного деления материнской яйцеклетки. 

С достаточной степенью вероятности в настоящее время можно на- 
звать в качестве причины нерасхождения хромосом возраст матери. 

После 35 лет опасность рождения ребенка с болезнью Дауна скачко- 
образно возрастает до 25 на 1000 родов (Хоболд, Вандерлих и Леон, 1963). 





Число новорожденных 
Возраст матери с болезнью Дауна 
на 1000 новорожденных 





До 25 лет Около 0:1000 

От 30 до 35 лет 21/:1000 новорожденных 
От 35 до 40 лет 4 :1000 > 

От 40 до 45 лет 14 :1000 » 
Старше 45 лет 25 :1000 » 


Отечественные исследователи (Давиденкова с соавторами, 1963), счи- 
тают, что матери в возрасте от 20 до 29 лет имеют шансы родить ребенка 
с болезнью Дауна 1:2000, а старше 40 лет — 1:100, т. е. в 20 раз больше, 
так как «у матерей пожилого возраста возникает больше всяких ес 
в том числе и ведущих к патологическому развитию зародыша в форме бо- 
лезни Дауна». 

нь авторов указывает, что имеет значение возраст только 
матери, но отдельные неее И ых и возраст отца также 
имеет значение для возникновения болезни Дауна. › 

Второй ущеееаноя причиной рождения детей с болезнью авы 
ляется радиация (Ушида и Кюртис, 1961). Даже облучение НЫ Е 
ми лучами и флюорография для диагностических целей может у 
ние в исле. 

НЙ бб о НЫ р 
чается слипание хромосом. При последующих делениях оо 
к разрывам хромосом, переносу оторванных частиц и к пер И. 
т. е. образованию клеток с аномальным м о нанкой (1962) 

Третьим фактором является токсоплазмоз матери. р В 
исследовано 30 женщин, имеющих детей с болезнью Дауна Е У 4 жен- 
установлено клинически и серологически диагноз ды 
щин было повторное рождение детей с болезнью а лет 
ское лечение хлоридином и сульфодимезином по схеме пр ю Дауна нь 
беременности 5 женщинам, уже имевшим детей с болезнь РИВА 
чего все они родили здоровых детей. - 

Сава ат ВЕНЫ, что облучение аня ие 
ми, некоторые химические вещества, перенесенная во вр (Се г и со- 
корь также влияют на появление детей с болезнью Дауна рговия 
авторы, 1964). 

о есть и другие причины, пока еще о ные 
благодаря которым и при нормальном числе хромосом может 
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-болезнь Дауна. Так, описаны больной ребенок с болезнью Дауна с нор- 
мальным числом и конфигурацией хромосом (Холл, 1962). Подобное опи- 
‘сание одного больного с нормальным кариотипом дает Сергович и Карр. 
С помощью электронного микроскопа им удалось, выяснить, что у этого 
больного примерно 1/5 часть длинной бранши 21-й хромосомы была вне- 
‘сена’в короткую ‘браншу 13—15 хромосом. Таким образом, имела место 
‚транслокация неболышой-части генетического вещества. 

Авторы полагают на основании своих наблюдении, что потеря или пе- 
енос короткой бранши 21-й хромосомы не приводили к развитию болезни 
Е, Но гены длинной бранши 21-й хромосомы, если ‘они имеются 
в утроенном количестве, являются причиной болезни Дауна. Но нужно 
иметь в виду, что небольшие патологические изменения хромосом трудно 
‚уловить ввиду присущей им и в норме вариабильности. 

Мы не будем ближе касаться вопросов клиники и патогенеза болезни 
Дауна, поскольку они подробно и тщательно описаны в монографических 
работах как русских, так и иностранных авторов. 

Я напомню только некоторые данные патологоанатомических исследо- 
ваний, имеющих более близкое отношение к настоящей работе. 

К Бенда отмечает двоякого’ рода изменения центральной нервной си- 
стемы: 1) свидетельствующие о патологии развития и 2) о патологии ме- 
таболизма. 

Весь головной мозг атрофичен. Извилины полушарий мозга недоста- 
точно дифференцированы. Лобные доли, продолговатый мозг и мозжечок 
недоразвиты. Желудочки мозга малы и узки, центральный канал спинного 
мозга расширен. Замедлена миэлинация главным образом нисходящих си- 
стем как в головном, так и в спинном мозгу. Имеются выраженные явле- 
‚ния хронической аноксии. В патологический процесс вовлечена также и ги- 

поталамическая область. Так, отмечается гипоплазия диэнцефальной и ме- 
зенцефальной областей, есть указания на дефицит нервных клеток гипота- 
ламуса. В. В. Русских обнаружил атрофию и «глубокое недоразвитие» кле- 
ток ретикулярной формации. Страдают также эндокринные органы. В ги- 
пофизе отсутствуют секреторные гранулы, являющиеся показателем его 
деятельности. В коре надпочечников, в щитовидной и половых железах 
отмечены атрофические процессы. Следовательно, имеются данные, указы- 
рАающие на патологию системы гипоталамус-гипофиз-кора надпочечников 

При выполнении этой работы нас интересовало участие центров гипо- 


таламической области в оформлении очень слож : 
ного к м 
при болезни Дауна. омплекса отклонений 


Целью настоящей работы является изучение реактивно- 
сти, функциональных особенностей г ипоталамическай области 
в частности системы гипоталамус-гипофиз-кора надпо и 
ков в динамике по отношению к проводимому лечен Ч 

Для этого на базе Детского дома инвалидов Е Г. 
горсобеса проведено специальное обследование 33. 5 ос- 
подростков с болезнью Дауна и 6 детей с олиго ан 
этиологии, составивших группу для сравнен френией иной 
олигофрении у детей этой последней группы ее Причиной 
знать тяжелые роды с длительной асфиксией жно было при- 
ленные инфекционные заболевания в ранне й (2), многочис- 
(1), тяжелое производственное ячьскоь детском возрасте 
тери в первую половину беременности О уе веияе ма- 
(340 к двух анамнез 
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отсутствовал. В статусе были признаки органического пора- 
жения центральной нервной системы. 


Диагноз устанавливался в Московском городском психо- 
неврологическом диспансере для детей и подростков и под- 
тверждался при личном знакомстве с больными. 


Возраст — от 9 до 16 лет. Мальчиков — 34. Девочек — 5. 


Все необучаемы. Интеллектуальное развитие на уровне им- 
бецильности. 


Были применены методы исследования, направленные на 
выяснение реактивности гипоталамической области, как ос- 
новного центра, регулирующего деятельность вегетативной 
нервной системы, эндокринных желез и обмена веществ. 

Мы исследовали рефлекс Ашнера, орто- и клиностатиче- 
ский рефлекс. Измеряли артериальное кровяное давление, 
проделывали артериальную осциллометрию, капилляроско- 
пию, пробу Нестерова, Мак-Клюра и Олдрича, внутрикожную 
пробу с адреналином и дионином по Брейтману. Пробу 
Торна, адреналиновую пробу с учетом изменения пульса, 
дыхания, артериального кровяного давления и абсолютного 
числа эозинофилов крови. Проводили терморегуляционную 
пробу по Шербаку и измеряли температуру кожи с по- 
мощью  электротермометра. Исследовали сахар крови с 
нагрузкой 50,0 г сахара по методу Хагендорна и белковый со- 
став сыворотки крови методом ионтофореза на бумаге; об- 
щий белок определяли рефрактометрически. Все исследова- 
ния проводились с учетом клинической картины заболевания. 

Большинство детей с болезнью Дауна эмоционально урав- 
новешены и в пределах своих способностей правильно реа- 
гируют на окружающее (19 человек). Четверо были повы- 
шенно возбудимы, негативистичны, пугливы, плаксивы, дви- 
тательно беспокойны и’ 10 человек были необычно вялы, 
пассивны, безразличны ко всему происходящему. 

Торпидные больные (10 человек) могут, ничего не делая, 
сидеть часами на одном месте с бессмысленным видом, не 
принимая участие ни в занятих, ни в играх. Голос тихий, сип- 
лый, речь бормочущая, без модуляции, с пропусками целых 
слогов и поэтому даже свою фамилию и имя они произносят 
настолько неразборчиво, что понять их трудно. Словарь их 
очень беден — иногда не более десятка слов, фразовая речь 
не развита. 

Возбужденные больные (4 человека) проявляют двига- 
тельное беспокойство и эмоциональную взбудораженность. 
Мимика живая, движения быстры, большей частью ловки и 
хорошо координированы. Они обладают некоторыми музы- 
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кальными способностями, знают песни и охотно поют, соб- 
людая ритм. Поэтому, хотя слова произносятся не отчетливо, 
всегда можно догадаться, какую песню поет ребенок. Они 
могут часами с бурным аффектом и соответствующей мими- 
кой и жестикуляцией играть в войну, подражая звукам ле- 
тящего самолета, авиабомбы, трескотне пулеметов и т. п. Не. 
которые подростки без всякой критики высказывали фанта- 
зии с садистической направленностью. 

У 5 больных выявлены дефекты деятельности сердца и со- 
судов, которые можно было бы отнести за счет неправиль- 
ностей центральной регуляции вегетативно-сосудистой систе- 
мы. Именно, отмечались экстрасистолия, аритмия, снижение 
артериального кровяного давления, особенно пульсового (до 
26 мм Не), вследствие чего пульс на лучевой артерии почти 
не прощупывался. 

При исследовании рефлекса Ашнера и при орто-и клино- 
статической пробе отклонения от обычных цифр редки. Веге- 
тативный фон чаще без признаков превалирования тонуса 
симпатического или парасимпатического отделов вегетатив- 
ной нервной системы. 

При капилляроскопии в основном отмечены нарушения 
строения капилляров, задержка их развития и мутность фона. 
Диссоциированное строение капилляров было у 7 человек. 
Оно выражалось в неправильном расположении капилляров 
В два слоя и в разных направлениях. Иногда у одного и того 
же больного на разных пальцах одной руки можно было от- 
метить разные структуры капилляров, например, нормаль- 
ную и гипопластическую. Функциональные нарушения в виде 
спастических явлений были редки — только у 3 больных. 

Проба Нестерова была резко усилена у всех больных, 


У 26 из них ломкость сосудов была настолько велика, что весь 
Участок кожи под банкой становился баг 


асимметрия. 
При пробе Мак-Клюра и Олдрича время рассасывания 
волдыря укорочено до 6—10—95 минут. 
Результаты терморегуляцион 
неполноценность центральной р 
Так, у подавляющего числа бол 


пературы только у 6 больных. 
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В 1951 г. было произведено специальное исследова- 
ние (Саливан с соавторами) адреналовой функции при 
болезни Дауна. В покое функция кортико-адреналовой систе- 
мы протекает правильно и соответствует нуждам организма. 
Кора надпочечников в состоянии правильно отвечать на од- 
нократную стимуляцию введением адренокортикотропного 
гормона гипофиза, но повторное введение АКТГ выявило низ- 
кую или вялую реакцию коры надпочечников, это указывает 
на недостаточность резервных возможностей. 

У нас проба Торна проведена 16 больным. У десяти из них 
снижение абсолютного числа эозинофилов недостаточно или 
отсутствует. Извращение реакции у двух. Норма только у 
4 человек. 

При адреналовой пробе (подкожное введение 0,3—0,5 
1:1000 раствора адреналина) наблюдалась диссоциация ве- 
гетативных показателей и двухфазные реакции — смена сим- 
патических и парасимпатических фаз. Клинические проявле- 
ния при этом отсутствовали, лишь у 3 больных возникло не- 

длительное психомоторное возбуждение. 

При проведении адреналовой пробы одновременно прове- 

рялась реакция эозинофилов на введение адреналина. Ока- 


залось, что абсолютное число эозинофилов снижается до нор- 
— у 1 человека. 


мы только у 6 человек. Извращенная реакция —. 
; кой 50,0 сахара 


При исследовании сахара крови с нагруз х 
. 7 ы аемые «двугорбые» 


получены преимущественно так назыв р: 
кривые с двумя подъемами сахара крови (у 13 человек) и ир 
ита ые короткие реакции. 

р выо и. аадоибрие белка сыворотки ня 
болезни Дауна, у умственно отсталых не с ре Ор 
иу здоровых (Кэрвер < соавторами, 1959). У детей Я 
нью Дауна снижено количество альбуминов и, что БМ 
ясно и статистически достоверно — значительно У 


фракция гамма-глобулинов. 
вою таблицу: 


























Авторы приводят с 
т Глобулины 
=а , 
[3 
Норма РЕМ ВоррАчт ЕЕ > мВ | | 
Я5Е ыы 
„Норма“ .......| 1 |18—27 лет 51,5 | 4,4 | 10,6 | 18,2 15;3 
ино лье, о [зу ржет 556 | 44 1,9 17154 
Умственно отсталые 
ож болезнью Дау- РЯ РЕ 4,7 |12,2| 12,5] 18,2 














Мы исследовали белки сыворотки крови у 26 больных. 
Выявлено увеличение общего белка, уменьшение альбуминов 
и увеличение фракции гамма-глобулина (см. таблицу), т. е. 


БЕЛКИ СЫВОРОТКИ КРОВИ У БОЛЬНЫХ С БОЛЕЗНЬЮ 
ДАУНА (26 ЧЕЛОВЕК) 
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наши данные совпадают с данными упомянутых выше ав- 
торов. 

Подытоживая данные, полученные при исследовании де- 
тей с болезнью Дауна, мы можем сказать, что у них отме- 
чалась значительно усиленная ломкость сосудов при пробе 
Нестерова. При капилляроскопии в основном отмечались на- 
рушения строения капилляров, задержка их развития и мут- 
ность фона. Инвертированная реакция при терморегуляцион- 
ной пробе, частая асимметрия и тенденция к изотермии при 
измерении кожной температуры, пониженная или извращен- 
ная реакция эозинофилов при адреналовой пробе и нагрузке 
АКТГ. При исследовании сахара крови преимущественно 
были получены двугорбые и ирритативные кривые. Проба 
Мак Клюра у всех ускорена. Исследование белков сыворотки 
крови выявило увеличение общего белка с уменьшением аль- 
буминов и увеличением глобулинов, преимущественно за счег 
гамма-глобулиновой фракции. При этом нужно иметь в виду, 
что всю группу детей и подростков с болезнью Дауна мы рас- 
сматриваем, как единое целое, так как при примененных 
методах исследования результаты получались однозначные, 
независимо от того, находились ли больные в состоянии пси- 
хомоторного возбуждения (4 человека) или в состоянии вяло- 
сти, апатии и заторможенности (10 человек). 


* * 
* 


Как известно, система терморегуляции имеет 
представительство в области гипоталамуса. Сл 
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бенно извращенные реакции при терморегуляционной пробе 


свидетельствуют о нарушении именно центральной регуляции: 
температуры тела. .. 


Резко ускоренное время рассасывания волдыря при пробе 
Мак Клюра у всех без исключения больных, а также мут- 
ность фона при капилляроскопии свидетельствуют о повы- 
шенной гидрофильности тканей. А это является одним из 
признаков нарушения центральной регуляции водного обмена, 
поскольку у наших больных не было указаний на заболевание 
периферических органов (сердца, почек), могущих объяснить 
такие нарушения. Полученные в процессе исследования пато- 
логические сахарные кривые крови («двугорбые» и иррита- 
тивные) также надо признать зависящими от нарушения 
центральной регуляции углеводного обмена. «Двугорбые» 
сахарные кривые чаще встречаются при поражении гипота- 
ламо-гипофизарной области. Уменьшение или извращение 
эозинопенической реакции при адреналовой пробе и пробе 
Торна свидетельствуют более непосредственно о нарушении — 
именно снижении — функционировании системы гипотала- 
мус-гипофиз-кора надпочечников. 

И, наконец, выявленные у части больных нарушения сер- 
дечно-сосудистой деятельности — аритмия, экстрасистолия, 
снижение артериального кровяного давления — также могут 
быть отнесены за счет неправильной регуляторной деятельно- 
сти высших вегетативно-сосудистых центров гипоталамиче- 
ской области. 

Описанные нарушения капилляров указывают не столько 
на задержку развития, хотя и это имеет место, сколько на 
неправильность строения капиллярной сети, дизгенезию ее. 
Кроме того нужно обратить внимание на очень глубокие и 
долго не заживающие трещины губ. Это явление при болез- 
ни Дауна настолько постоянно, что возникает мысль, не 
является ли оно частью более общего расстройства трофи- 
ческого характера, как и чрезмерная сухость кожи, экзема, 
псориазис, ороговение и шелушение кожи ка ладонях и по- 
дошвах. 

Снижение мышечного тонуса конечностей и лицевой мус- 
кулатуры, чрезмерная гибкость суставов особенно пальцев и 
кистей рук, постоянно открытый рот, отвисание нижней чс- 
люсти, имеющее своей причиной не столько затруднение но- 
сового дыхания, сколько недостаточность тонического напря- 
жения ‚жевательной мускулатуры, отказ от прожевывания 

жесткой пищи, медлительность и быстрое утомление при фи- 
зическойи работе, низкие данные при ручнои динамометрии 
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(10—20 кг), все это указывает на снижение тонуса скелет- 
ной мускулатуры, возможно, имеющей в основе резкую гипо- 
плазию мозжечка. Но возможно также и другое предположе- 
ние. В настоящее время известно, что ретикулярная форма- 
ция имеет непосредственное отношение к поддержанию мы- 
шечного тонуса, оказывая регулирующее — облегчающее и 
тормозящее влияние на рефлекторную деятельность. Тормо- 
зящее влияние в клинике проявляется снижением мышечного 
тонуса. 

Это предположение вполне соответствует известным из ли- 
тературы изменениям деятельности неировегетативных и ней- 
роэндокринных центров гипоталамической области, по- 
скольку скопления нервных клеток ретикулярной формации 
частично находятся в области гипоталамуса. 

результате проведенных исследований приходим к вы- 
воду о массивном, многостороннем поражении гипоталами- 
ческой области при болезни Дауна. Системное поражение ка- 
сается, главным образом, терморегуляции, поддержания мы- 


шечного тонуса, обменных функций (водного, белкового и 
углеводного обмена) и нейроэндокринных нарушений, в част- 


ности, системы гипоталамус-гипофиз-кора надпочечников в 
смысле ее недостаточности. 


В отличие от детей с болезн 
ной группы не было повышенно 
извращенных реакций при тер 
измерении кожной температуры 


ЬЮ Дауна, у детей контроль- 
й ломкости сосудов, не было 


капилляров и по реакции эозинопени 


к И на введение АКТГ, не 
было отличия от детей с болезнью Да 


уна. 
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КЛИНИКО-ЭЛЕКТРОФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ ХАРАКТЕ- 
РИСТИКА ФУНКЦИОНАЛЬНОГО СОСТОЯНИЯ ГОЛОВ- 
НОГО МОЗГА У БОЛЬНЫХ С АСТЕНИЧЕСКИМИ 
СИНДРОМАМИ, ОБУСЛОВЛЕННЫМИ ВОЗДЕЙСТВИЕМ 
НЕКОТОРЫХ ПРОФЕССИОНАЛЬНЫХ ФАКТОРОВ 


Э. С. ТОЛМАССКАЯ, Р. Г. ГОЛОДЕЦ, М. А. ТИТАЕВА 
(Москва) 


Среди многочисленных исследований последних лет, на- 
правленных на выявление чувствительности центральной 
нервной системы к действию ионизирующего излучения, вид- 
ное место принадлежит электрофизиологическим работам. 

Вслед за первыми единичными публикациями Г. Дэвиса 
и П. Дэвиса (1939), начиная с 1954 г. М. Н. Ливановым и 
его сотрудниками (Ю. Г. Григорьевым, 1958; И. Н. Кон- 
дратьевой, 1959; Т. А. Корольковой, 1959; Н. С. Делициной, 
1959; А. Б. Цыпиным, 1956 и др.) был выполнен ряд экспе- 
риментальных работ (проведенных динамически и с разными 
дозами облучения), в которых электроэнцефалографический 
метод сочетался с функциональными физиологическими про- 
бами и изучением условно-рефлекторной деятельности. 

В этих работах не только установлена высокая чувстви- 
тельность нервной системы, но и показано, как последняя 
реагирует на ионизирующее излучение различной интенсив- 
ности. Так, отмечено, что доза в 0,05 р. уже оказывает дей- 
ствие на центральную нервную систему. При более продол- 
жительном действии рентгеновских лучей, после кратковре- 
менного повышения возбудимости коры происходит сниже- 
ние работоспособности последней. 

Н. Ардашников и М. Л. Райт, в 1960 г. изучавшие из- 
менения биоэлектрической активности коры головного мозга 
кроликов непосредственно при вдыхании радона, отметили 
почти У всех подопытных животных значительное снижение 
интенсивности биотоков мозга, развившееся уже в процессе 
облучения. Одновременно методом кривых реактивности 
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выявлено повышение порога возбудимости и удлинение фа- 
зы депрессии. 


Я. И. Гейнисман и Е, А. Жирмунская в 1953 г. опубли- 
ковали результаты проведенного ими исследования 26 боль- 
ных гипертонической болезнью, подвергшихся кратковремен- 
ному курсу лучевой терапии с применением малых доз. 


Анализ электроэнцефалографического материала пока- 
зал, что несмотря на избирательный характер облучения, 
изменения оонаруживались в электрической активности все- 
го мозга, причем ответная реакция на воздействие выявля- 
лась уже через 15—30 минут по окончании‘ сеанса. Повтор- 
ное действие рентгеновских лучей сказывалось в снижении 
биоэлектрической активности коры головного мозга и ее 
реактивности в ответ на воздействие разных раздражителей. 

Еще более раннее возникновение реакции нервной систе- 
мы на облучение показано в работах Ю. Г. Григорьева. Так 
у группы больных, находившихся на лучевой терапии по 
поводу опухолевых заболеваний, изменения биотоков мозга 
выявлялись уже через 4—5 минут по окончании облучения. 
В дальнейшем спустя 1,5—2 года после завершения курса 
лечения, несмотря на вполне удсвлетворительное состояние 
больных и отсутствие дополнительных заболеваний, электри- 
ческая активность коры оставалась низкой, а реактивность — 
ослабленной. С 

Степень выраженности биоэлектрических изменений, ха- 
рактеризующих функциональное состояние коры, а также и 
клинических проявлений, находилась в соответствии с вели- 
чиной суммарной дозы. На это указывают и И. С. Глазунов 

(1961), А. К. Гуськова (1960), И. К. Зюзин (1955) и др. 
В легких случаях заболевания ими отмечены лишь незначи- 
тельные изменения спонтанной биоэлектрической активности; 
более выраженные изменения выявлены с помощью функцио- 
нальных проб. В случаях развернутой картины заболевания 
кратковременная фаза экзальтации сменялась значительным 
и стойким снижением возбудимости нервных клеток. 

Исследования биотоков мозга у лиц, подвергшихся хро- 
ническому воздействию малых доз ионизирующего излуче- 
ния в профессиональных условиях, И т И 
ничными публикациями (И. М. Великсон, к ; К. А. Кян- 
дарян с соавторами, 1960; И. Д. Макулова, 1956). 

В работе И. М. Великсон заслуживает внимания сопостав- 
‚ление данных исследования основной и контрольной группы. 
В последней изменения электрической активности мозга на- 
блюдались редко. 
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Нами были подвергнуты комплексному исследованию, 
с использованием  электроэнцефалографического метода, 
70 человек. Это были лица, длительное время (более 5— 
8 лет) работавшие в контакте с ионизирующим излучением. 
Основную часть обследованной группы составили работники 
рентгеновских установок (врачи-рентгенологи, рентгенотех- 
ники, у-дефектоскописты), меньшую часть — лица, работав. 
шие со светосоставом постоянного действия (радий, мезото- 
рий) и изотопами. Все обследованные в тот или иной период. 
времени подвергались переоблучению в дозах, превышающих 
предельно допустимые в 3—6 и более раз. 

По возрастному составу преобладали лица 30—40 лет. 
Анамнез их в подавляющем большинстве случаев не был 
отягощен дополнительными вредностями. 

Клинические проявления болезни развивались медленно, 
исподволь, выступая чаще всего на 4—5 год работы. Связь 
заболевания с профессией подтверждалась не только осо- 
бенностями клинической картины и отсутствием в анамнезе 
указаний на дополнительные вредности, но и дозиметриче- 
скими данными. 

По степени выраженности проявлений основного заболе- 
вания обследованные больные распределяются на три 
группы. 

Первую группу составили лица, у которых, наряду с явле- 
НИЯМИ астении, отмечались нестойкие функциональные 
сдвиги со стороны сердечно-сосудистой и нервной системы, 
а также гемопоэза. Больные этой группы обычно жаловались 
на повышенную утомляемость, неустойчивый сон, частые 
головные боли, забывчивость, раздражительность, боли ко- 
лющего характера, преимущественно в области сердца. 
Объективно отмечались лабильность пульса и кровяного дав- 
ления со склонностью к брадикарди 
психическом статусе — повышенна 


мость, явления вегетативной дистонии, начальные симптомы 


льности по полиневри- 
ической крови — увели- 
ние времени кровотече- 
ния, склонность к тромбоцитопении, умеренная преходящая 
леикопения с относительным лимфоцитозом. 

Вторую группу составили лица с развернутой картиной 
хронической лучевой болезни Ги П степени и с выраженны- 
ми проявлениями астенического синдрома. Жалобы больных 
носили более стойкий характер, отражая резкое снижение: 
работоспособности. К. числу этих жалоб относились. крайняя 


350 


тическому типу. Со стороны перифер 








утомляемость, упорные головные боли, вяло 


ная неустоичивость со снижением фона настроения, наруше- 
ние ритма сна, ослабление памяти. Изменения в сомато- 
неврологической, в особенности в вегетативной сфе 
отличались выраженностью и стойкостью. Сказанное относи- 
лось и к картине крови, в которой четко выявлялись лейко- 
пения, тромбоцитопения и другие характерные сдвиги. 

В третью группу вошли лица с клиническими проявле- 
ниями перенесенной в прошлом хронической лучевой болез- 
ни. Многие из них, благодаря систематическому применению 
активных лечебно-профилактических мер, ко времени обсле- 
дования находились в состоянии удовлетворительной компен- 
сации, хотя и обнаруживали известные отклонения в картине 
периферической крови, а также со стороны нервной системы 
и внутренних органов. 

Записи биоэлектрической активности мозга производились 
по преимуществу на 15-канальном электроэнцефалографе: 
системы «Альвар» и в небольшом количестве случаев на 
4-канальном чернильно-пишущем электроэнцефалографе кон- 
струкщии опытного завода МЗ РСФСР. Были использованы 
монополярные, биполярные и базально-радиальные отведе- 
ния. У всех больных изучались изменения электроэнцефало- 
граммы (ЭЭГ) при действии обычного светового раздражи- 
теля, а также кривые реактивности по методу М. Н. Лива- 
нова. У 50 больных дополнительно исследовались кожно- 
гальванические рефлексы на световой, звуковой и о 
ный раздражитель. Исследования проводились динами ре 
в течение года. Значительная часть больных повторно иссле 

лась одолжение 3—6 лет. 
м Чберены пмьвононн и полученных результатов, мы тыр 
таем необходимым вначале остановиться на тех общих ад. 
трофизиологических особенностях, которые были ро 
ны в той или иной мере всем исследованным нами а 
Конечно, выраженность и преимущественный хар гр 
бнаружили определенную 
электрофизиологических сдвигов обнару ее 
зависимость от таких моментов, как степень ры яя 
левания, особенности клинической за а ' 
остановимся на этом вопросе во второи О о Венсан 
У всех исследованных больных имели ЕЕ 
как в виде определенных сдвигов со стороны оровевииг 
компонентов ЭЭГ, так и в виде появления па 2 


форм электрической активности. он оВ- 
Еще более четкие изменения о в КГ р 
активности по данным кривых реактивност 


сть, аффектив- 
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ре, также: 



























































В зависимости от изменений основного фона ЭЭГ боль. 
ные были подразделены на две группы. 

У одной группы больных (28 человек) ЭЭГ отличались 
присутствием регулярного альфа-ритма, который во многих 
случаях обнаруживал тенденцию к гиперсинхронизации, с 


© 


уравнением амплитуд его по различным областям. 

У второй группы (42 человека) альфа-ритм, как правило, 
стойко отсутствовал, лишь в редких случаях появляясь в 
виде коротких вспышек после раздражения светом. 

Часто стойкая десинхронизация электрической активности 
сопровождалась резким снижением амплитуд бета-ритма. 
Такое «уплощение» кривых было более свойственно ЭЭГ 
лиц, с большей выраженностью клинических проявлений бо- 
лезни или недостаточной их компенсацией в отдаленном 
периоде. 

Наряду с этим у обследованного контингента больных 
были выявлены и патологические формы электрической 
пах заболевания у мно- 
сь острые альфа-подоб- 
5—6 в секунду, обычно 


энцефальных образований 
полученными при исс альванических реф- 
лексов у этих больных. 


Обращали на себя внимание неспокойный фон КГР, боль- 
шое количество «спонтанных» кожного потен- 


ертностью. Угасание 
КГР происходило медленно. Во многих случаях у таких 
больных можно бы сальные силовые 
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отношения в ответ на применявшиеся раздражители, т. е. на 
более сильный раздражитель — звуковой, амплитуды кожно- 
гальванического рефлекса были ниже, чем на слабый свето- 


вой раздражитель и т. п. У части больных избирательно 
отсутствовали КГР на тактильные раздражители, что, воз- 
можно, связано с наблюдаемыми у ряда больных наруше- 
ниями периферической чувствительности. 

В осуществлении кожно-гальванического рефлекса, как 
известно, обязательное участие принимают центральные 
вегетативные образования мозга — гипоталамус, некоторые 
отделы ретикулярной формации ствола. 

Выявленные в наших исследованиях изменения КГР так- 
же могут свидетельствовать о наличии нарушений в деятель- 
ности центральных нервных образований, ответственных за 
вегетативные реакции организма, возможно, в виде чрезмер- 
ной активности или извращения их функционирования. 

Изменения реактивности (по данным кривых реактив- 
ности) были различными, однако, обнаруживались на всех 
этапах заболевания. 

После этой общей характеристики электрофизиологиче- 
ских данных переходим к изложению выявленных сдвигов 
в соответствии с различными клиническими группами. 

Мы начнем с характеристики ЭЭГ изменений у больных 
с более легкими формами заболевания и затем последова- 
тельно остановимся на особенностях ЭЭГ на различных ста- 
диях его, сохраняя при этом принцип деления на две группы 
8 зависимости от фоновой электрической активности. 


1. ЭЭГ больных с тенденцией альфа-ритма 
к гиперсинхронизации 


Наименее выраженными были изменения электрической 
активности у больных с начальными (отдельными) симпто- 
мами хронического лучевого воздействия и части больных 
С остаточными явлениями лучевой болезни, находящихся в 
состоянии хорошей ксмпенсации. 

многих больных альфа-ритм достигал значительной 
амплитуды (60—80 мкв и более при частоте 10—12 гц), 
был постоянен и регулярен, причем часто отмечалось урав- 
нение амплитуд альфа-волн в передних и задних отделах 
мозга. У отдельных больных альфа-ритм был наиболее вы- 
ЗоВам, и регулярным в теменно-лобных отведениях. 

аряду с этим в ЭЭГ регистрировались невысокие мед- 
ленные волны (2—4 гц) и разряды синхронных альфа-подоб. 
23—1739 а 





ных острых волн, преобладающих в теменных и центральных 
отведениях при монополярных записях. 

Изменения ЭЭГ более ярко выступали к концу исследо- 
вания и выявлялись также при функциональных нагрузках. 
Исследования кривых реактивности в целом ряде случаев 
обнаруживали определенные изменения в виде заметного 
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Рис. 1. ЭЭГ больного З-ва с начальными симптомами хронического 
лучевого воздействия. 


Отведения: 1, 2 — затылочные; 3, 4— теменные; 5, 6— центоальные; 7, 8— 
лобные; 9, 10 — височные; 11, 12 — теменно-лобные; 13— правое теменно-затылоч- 
ное; 14 — КГР. 


Видно: усиление альфа-ритма в теменно-лобных отведениях, группы медленных 
волн, преобладающих при монополярных записях и усиливающихся при звуковом 
раздражении, волны с заостренными вершинами. В лобных и теменно-лобных 
отведениях — артефакты, возникающие при открывании и закрывании глаз: 

КГР хорошо выражен. 


удлинения периода последействия (6, 8 и более секунд), 
а также в виде тенденции к парадоксальным реакциям, ко- 
торые становились более отчетливыми к концу исследования. 

Таким образом уже при наиболее легких. проявлениях 
заболевания обнаруживались изменения, свидетельствующие 
о некотором снижении функционального состояния и рабо- 
тоспособности корковых структур, и наряду с этим повы- 
шение ‘активности субкортикальных образований было обыч- 
но выражено незначительно. 
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Сказанное выше иллюстрируется 
(рис. 1). 

у больных с клиническими проявлениями хронической 
лучевой болезни, преимущественно | степени ре а 
ше особенности ЭЭГ получали здесь еще болью вы ож 
ность. Гиперсинхронизация альфа-ритма, как а, ти 

НХ 


следующими данными 


Рис. 2. ЭЭГ больной Гр-ной. 1-я стадия хронической лучевой болезни, 
известная компенсация. 
Отведения те же. 


Видны: вспышки гиперсинхронизированного альфа-ритма, волны с острыми 
вершинами, пологие медленные колебания. Наиболее высокие амплитуды альфа- 
волн в теменно-лобных отведениях. Парадоксальные КГР. полное отсутствие КГР 
на тактильный раздражитель. 













более значительной. У всех больных выявлялись парадок- 
сальные соотношения в его амплитудах по областям. Острые 
альфа-подобные волны и медленные колебания в ритме 
тета были отчетливо выражены. 

Изменения реактивности у этих больных были также бо- 
лее значительными. Часто реакции на свет в виде депрессии 
альфа-ритма были нечеткими. 

При исследовании кривых реактивности обнаруживались 
снижение реактивности, парадоксальные реакции, в особен- 
ности — в передних отделах коры мозга (рис. 2). 
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Кроме этого были больные с еще более выраженнымн 
клиническими проявлениями хронического лучевого воздей- 
ствия в форме астено-органического синдрома. В структуре 
последнего, на фоне выраженной истощаемости и отдельных 
стойких неврологических знаков, еще более значительны бы- 
ли вазо-вегетативные нарушения, проявляющиеся нередко по 





Рис. 3. ЭЭГ больной К-ной со 2-й стадией хронической лучевой болезни 
и диэнцефальными кризами. 
Отведения те же. 


Видны: разряды высоковольтных острых—медленных волн, регистрирующиеся на 
фоне гиперсинхронизированного альфа-ритма и преобладающие при монополярных 
записях, в теменно-центрально-височной области, более—в правом полушарии. 


типу диэнцефальных кризов. Заболевание по своей тяжести 
относилось чаще ко второй стадии хронической лучевой б0- 
лезни. 

° У больных с более очерченной диэнцефальной симптома- 
тикой гиперсинхронизация альфа-ритма была особенно зна- 
чительной, амплитуды альфа-волн достигали 150 и более 
микровольт, а в отведениях с более глубоких отделов темен- 
но-центральной области мозга регистрировались парокси3* 
мальные разряды острых и медленных волн. Этим измене- 
ниям ЭЭГ сопутствовали отмеченные выше изменения реак- 
тивности и усиление кожно-гальванических реакций, их 
инертность и парадоксальность (рис. 3). 
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ом мыьы 


В. рее больных с астено-органической сим- 
п ден регистрировался замедленный, непостоянный, 
ИЗ\ альфа-ритм, встречалось большое количество 


медленных патологических колебаний в виде дельта-волч, 





Рис. 4. ЭЭГ больного Р-ва. 2-я стадия хронической лучевой болезни 
без тенденции к компенсации, с астено-органической симптоматикой. у 


Отведения: [, 2 — затылочные; 3, 4— теменные; 5, 6 — лобные; 

ные; 9, 10 — теменно-лобные; 11, 12 — теменно-затылочные. 

Видны: замедленный, измененный альфа-ритм, медленные волны, преобладаю. 

щие в лобных отведениях, асимметрия. Увеличение периода последействия при 

реакции на свет в теменно-лобных отведениях. В правой височной области 
регистрируется миограмма. 


7, 8 — височ- 





которые обычно преобладали в передних отделах головного 
мозга и часто возникали асимметрично. Наряду с этим у 
многих больных записывались разряды острых высоковольт- 
ных волн. Повторно проводившиеся на протяжении несколь- 
ких лет исследования ЭЭГ обнаруживали постоянство асим- 
метрии и патологических знаков, что указывало на стойкость 
отмеченных изменений (рис. 4). 
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|. ЭЭГ больных со стойким отсутствием альфа-ритма 


У группы больных со стойким отсутствием альфа-ритма 
также отмечались некоторые особенности в ЭЭГ, в зависи- 
мости от клинической картины заболевания. 

В ЭЭГ больных в фазе формирования заболевания, с ве- 
дущим синдромом нарушений нервно-сосудистой регуляции 
доминировали более частые ритмы, бета- и гамма-волны. 
Кроме этого регистрировались спорадические острые волны 


небольшой амплитуды, идущие в ритме электрокардио- 
граммы. 


Альфа-ритмы появлялись лишь изредка в виде небольших 
групп после прекращения действия светового раздражителя. 

Со стороны КГР у этих больных обычно существенных 
отклонений не выявлялось. 

Можно предположить, что изменения ЭЭГ в виде стой- 
кой десинхронизации и преобладания быстрых компонентов 
связаны в какой-то степени с преобладанием в головном 
мозгу у данных больных процесса возбуждения. 

Более значительные отклонения в ЭЭГ наблюдались у 
больных с первой степенью лучевой болезни или недостаточ- 
но компенсированными явлениями перенесенного заболева- 
ния, с несколько большей выраженностью астенической сим. 
птоматики и, особенно, вазо-вегетативных сдвигов. 

У этой группы больных отмечалось стойкое отсутствие 
альфа-ритма, бета-ритм был невысоким по амплитуде, часто 
наблюдался веретенообразный ритм 15—18 гц с амплитудой 
до 25 мкв. Медленные ритмы регистрировались постоянно, 
в виде синхронных колебаний, 2—4 секунду, которые дости- 
гали довольно значительной амплитуды в теменных и цен- 
тральных отведениях. Раздражение глаз светом, а также 
чрием кофеина (0,1) обычно почти не изменяли ЭЭГ. 

Кожно-гальванические реакции были обычно высокими, 
многофазными, очень часто выявлялись парадоксальные 
соотношения в них. При повторении раздражителей КГР 
обычно угасали с 5—6 применения. 

Возможно, что выявившаяся У этих больны 
синхронизация электрической активности 

мере связана с определенными функционал 
в подкорковых, диэнцефальных образования 
га и с повышением активирующего влияни 
специфических ретикулярных образований 

У больных с большей выраженностью к 
ния (П степень хронической лучевой белез 
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Рис. 5. ЭЭГ больной Б-кой. 1-я стадия хронической лучевой болезни, 
астенический синдром. 
ОЮтведения: [, 2 — затылочные; 3, 4 — теменные; 5, 6 — центральные; 7, 8 — лоб- 


ные; 9, 10— височные; 11, [2 — теменно-лобные; 13 — правое теменно-затылочное; 
14 — КГР 

Е дны: полное отсутствие альфа-ритма, веретенообразный ритм 32 в сек., пре- 

обладающий в теменно-центральных отделах. Пологие медленные волны и импуль- 





сы в ритме ЭКГ при монополярных записях. КГР — парадоксальные, на тактильный 


раздражитель отсутствуют. 


В ЭЭГ таких больных, особенно с диэнцефальными кри- 
зами, часто регистрировались пароксизмальные вспышки 
медленных синхронных колебаний в теменно-центральных 





областях. 
Раздражение глаз светом не вызывало изменений в Эа, 
лишь иногда после светового раздражения появлялись груп- | № 


пы замедленных альфа-ритмов. 
КГР, как и у больных с гиперсинхронизированным альфа- 
ритмом, были высокими, парадоксальными, инертными. 
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У некоторых больных данной группы с большей выражен- 
ностью астено-органической симптоматики, на фоне описан- 
ных изменений регистрировались асимметрии, патологиче- 
ские знаки в виде дельта-волн. р 

В качестве иллюстрации описанных изменений приводят- 
ся ЭЭГ данные больной Г. (рис. 6). 








Рис. 6. ЭЭГ больной Г-цкой. 2—3 стадии х 


Астено-органический синдром. 
Отведения: 1, 2— затылочные; 3, 4 — теменные; 
вое лобное; 8, 9 — височные; 10, 11 — теменно-лобные. 


ное; 13 — КГР. 
Видны: группы медленных волн 1,5—3 гц., преобла 


ральных отведениях. КГР — высокая, без те 


ронической лучевой болезни. 


5, 6 — центральные; 7 — пра- 
$ 12 — правое теменно-затылоч- 


дающих в теменных и цент- 
нденции к угасанию. 


Повторные исследования выявил 


р и стойкость отмеченных 
изменений. 


физиологического исследования сказывалис 

Ь в некотором 
уменьшении патологических знаков, появлении альфа-ритма 
улучшении реактивности, нормализации КГР. з 
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РОЛЬ ХРОНИЧЕСКИ АЛЛЕРГИЗИРУЮЩЕЙ 
БРУЦЕЛЛЕЗНОЙ ИНФЕКЦИИ В ГЕНЕЗЕ 
ШИЗОФРЕНОПОДОБНЫХ ПСИХОЗОВ 


Д. А. ХАЙРУЛИНА 
(Алма-Ата) 


В литературе подчеркивалось как влияние экзогенных 
факторов, в частности инфекционных заболеваний, на тече- 
ние шизофрении, так и возникновение шизофреноподобных 
синдромов в рамках симптомоматических психозов (В. А. Ги- 
ляровский, Б. Н. Серафимов, Т. П. Симсон, Е. Е. Сканави, 
Г. Е. Сухарева, К.Н. Вангенгейм, П.Ф. Малкин, Н. Я. Фрум- 
кин и др.). 

Шизофреноподобные синдромы более характерны для за- 
тяжных инфекционных психозов, к числу которых относится 
и бруцеллез — тяжелое инфекционное заболевание, проте- 
кающее по типу хронической септицемии с резко выражен- 
ной аллергией, наклонностью к рецидивам и хроническому 
течению. 

Благодаря широким профилактическим мероприятиям, 
своевременной специализированной помощи, заболеваемость 
бруцеллезом в 1952—1965 гг. сократилась в шесть раз 
(И. К. Каракулов). Тем не менее в Казахстане проблема 
бруцеллеза остается актуальной. 

Разнообразные осложнения, рецидивы, в ряде случаев 
неблагоприятное течение бруцеллеза нередко приводит к ин- 
валидности и дает значительный процент временной нетрудо- 
способности. Это тем более важно, что в основном страдает 
трудоспособный контингент (по нашим наблюдениям из 
80 больных — 64 человека в возрасте от 20 до 50 лет). 

Психопатология хронического бруцеллеза отличается 
большим полиморфизмом. Нередко нервно-психические на- 
рушения настолько доминируют во всей клинической кар- 
тине болезни, что вся остальная симптоматика бруцеллеза 
приобретает второстепенное значение (П, М. Жолобов). 
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Зарубежные и отечественные авторы (Роже, Харрис, 
Б. Н. Серафимов, П. М. Жолобов) писали о нервно-психи- 
ческом фоне бруцеллеза, о «психсневрозе» —как постоян- 
ном спутнике бруцеллеза, о трудностях разграничения «пси- 
хоневроза» и хронического бруцеллеза. Однако психиатрам 
приходится иметь дело не только с различными неврозопо- 
добными состояниями, но и с более грубыми психическими 
нарушениями. В частности Н. Ю, Берхиной, Г. М. Фрейдови- 
чем, М. Г. Гулямовым, А. С. Ким наблюдались бруцеллез- 
ные психозы с шизофреноподобной симптоматикой. В острых 
состояниях дифференциальная диагностика между шизофре- 
нией и бруцеллезным психозом бывала настолько сложной, 
что решающим является последующее катамнестическое об- 
следование, как, например, в случае больной А., приведенном 
ниже. 

Нами обследовано 80 больных хроническим бруцеллезом, 
из них 28 мужчин и 52 женщины. 

По возрасту до 20 лет — 2 человека, до 30 лет — 14 че- 
ловек, до 40 лет — 28 человек, до 50 лет — 22 человека, 
свыше 50 лет—14 человек. По длительности заболевания: 
до | года — 10 больных, до 5 лет —14 больных, до 10 лет — 
17 больных, до 920 лет —30 больных, свыше 20 лет — 
3 больных. 

Диагноз хронического бруцеллеза был подтвержден кли- 
нико-лабораторными и эпидемиологическими данными. 

В данном сообщении, не останавливаясь на различных 
психопатологических состояниях, мы хотим отметить ряд 
особенностей бруцеллезных психозов, позволяющих отграни- 
чить их от различных форм шизофрении. 

Различные степени состояния оглушенности не вызывают 
затруднений в диагностике, однако бруцеллезные ОЗ, 
протекающие с аментивным расстройством сознания, мот 
давать сходные картины с шизофренической спутанностью. 
Для иллюстрации приводим следующий случаи. 


Больная П. доставлена скорой помощью в состоянии дот ра 
‘ного возбуждения. Контакту не доступна, мечется по Завей ее м 
озирается, выкрикивает отдельные, не связанные друг © За ыы 
гар — пролетарская — авария» и Т. д. Окружающих не у ры О ы 
ляется осмотру. В течение недели оставалась в прежнем Ге ты 
жение лица недоумевающее, возбуждена в пределах постели. аа 
‘речевой поток прерывается громким плачем. Принимает вычурные ва. 
Лечение аминазином (до 450 мгр в течение недели) эффекта не дало. 
знание прояснилось после спинно-мозговой пункции. В последующие Е. 
‚дели вечерами наблюдалось кратковременное расстройство сознания. 1Тер- 
вое время отказывалась от передач, по бредовым мотивам считала, что 
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проверяют ее, потому что «муж сделал аварию». Выход из психоза насту- 
пил после повторной спинно-мозговой пункции через глубокую астению 
с инкогерентностью мышления. 

В данном случае такие симптомы, как бессвязность И 
разорванность мышления, растерянность, отдельные катато- 
нические проявления могли иметь место и при шизофрени- 
ческой спутанности. 

Однако, оценивая состояние в целом, можно отметить 
резкую истощаемость, более глубокое и массивное расстрой- 
ство мышления, отсутствие символики, вычурности. При 
улучшении состояния за внешней бездеятельностью обнару- 
живалась живая эмоциональность, стремление к контакту. 
Бредовые переживания отрывочны, нестойки, отсутствие си- 
стематизации бредовых переживаний и их переработка. 
Диагноз бруцеллезного психоза подтверждается резким 
улучшением после спинно-мозговой пункции, анализом лик- 
вора, положительными реакциями на бруцеллез, эпидемио- 
логическими данными, а также наличие в анамнезе острого 
лихорадочного состояния. Роль аллергического фактора 
подтверждается резко положительной реакцией Бюрне. 

Преобладание депрессивно-бредовых синдромов наряду 
с периодичностью течения, характерной как для бруцеллеза 
в целом, так и для психических расстройств, может дать. 
основание подумать о периодической форме шизофрении или 
о МДП. 

В большинстве случаев депрессии развиваются на асте- 
ническом фоне, сопровождаются ажитацией, ипохондриче- 
скими переживаниями. Значительно реже наблюдается пеи- 
хомоторная заторможенность, нестойкие бредовые идеи са- 
моучижения, что делает диагностику исключительно слож- 
ной. В качестве примера приводим следующий случай. 

Больная А. находилась в психиатрической больнице с 15/П по З1/УПЕ 
1950 г. При поступлении на лице скорбное выражение, движения замед- 
ленные, скупые. Настроение подавленное, проскальзывают бредовые идеи’ 


виновности. Ввиду заторможенности анамнез собрать не представляется 
возможным. 

В отделении наблюдалась значительная речедвигательная заторможен- 
ность. Временами тревожна, плачет, высказывает отрывочные бредовые 
идеи греховности. Проконсультирована заведующим кафедрой психиатрии 
А. П. Штессом, диагноз «МПД — депрессивная фаза». После 8 сеансов 
ЭСТ выписана в удовлетворительном состоянии. 10/1Х 1950 г. поступила 
повторно в аналогичном состоянии. В дальнейшем описанное состояние 
сменилось вялостью, апатией, общим оскудением личности. Временами ста- 
новилась напряженной, высказывала бредовые идеи отношения и винов- 
ности. Рассказывая о своих переживаниях, то неадекватно улыбалась, то 
становилась злобной, малодоступной. Соответственно клинической картине 
менялись клинические диагнозы: 20/Х—МДПИ, депрессивная фаза, 1/ХИ— 
МДП, 14.ХП — шизофрения. ь 
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Больная была выписана на попечение родных, переве- 
дена на П группу инвалидности. При катамнестическом 
обследовании в 1964 г. со слов больной и родственников 
выяснилось, что госпитализации в психиатрическую больницу 
предшествовало острое лихорадочное состояние. После вы- 
писки длительное время держалась резкая слабость, утом- 
ляемость, неустойчивое настроение. Беспокоили ознобы, 
суставные боли, при обследовании выявлен бруцеллез. После 
специфического лечения устроилась на работу, где и рабо- 
тает в течение 10 лет. Работой очень дорожит, старается 
помочь в семье, но делает все очень медленно. Ежегодно 
в связи с обострениями бруцеллеза госпитализируется в 
бруцеллезное отделение. 

В психическом статусе — на фоне органического сниже- 
ния наблюдаются дистимические расстройства настроения. 
Таким образом, данные катамнеза (инфекционное заболева- 
ние, соответствующие изменения личности) позволяют ис- 
ключить диагноз шизофрении. 

На более поздних этапах бруцеллеза встречается сенесто- 
патически-ипохондрический вариант бруцеллезного психоза, 
который нередко имеет значительное внешнее сходство с не- 
врозоподобной формой шизофрении, в клинической картине 
которой ведущим является ипохондрический синдром. 

Для иллюстрации приводим следующее наблюдение. 


Больной М. При отсутствии каких-либо объективных данных прояв- 
лял массу жалоб неопределенного характера — «внутри что-то ре 
горох», «в груди скребет и греет», «болит диафрагма», ощущая Е 
внутренних органов в грудной клетке. Держался 0с0 о ри л й 
всецело поглощен своими переживаниями и ощущениям е беспокоился 
о семье, хотя и является единственным кормильцем. я течений 
о семье безнадежно машет рукой: «что семья, когда сам рольной 7 читал 
себя наиболее тяжелым больным В отделении, неотступно ходил за ч- ном, 
требовал оказания немедленной помощи. Высказывал мысли, что олен 


аком и вряд ли что поможет. 

у у бы. М. после перенесенного В 1961 г. ое пы = 
блюдался длительный период постинфекционной слабоват ма ды 
развилось описанное выше состояние. Яркая моче сть ВЕ 
лезненных переживаний, активное стремление к ть Е пах 
рывочность бредоподобных переживании, Е (л. Рана, в 
р а ыы’ ИСКЛЮЧИТЬ шизофрению. 


сутствие черт  френического дефекта : 
За бруцеллезный психоз говорят эпидемиологические данные, положитель 
ные реакции на бруцеллез, данные катамнеза. 


Галлюцинаторно-бредовый вариант руделдезното, психо 
за обычно возникает спустя несколько лет после заболева- 
ния бруцеллезом и характеризуется соответствующим син- 
ьдромом. Наиболее типичны соматические галлюцинации, 
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бредовые идеи ипохондрического содержания и отношения. 
Для иллюстрации приводим следующее наблюдение. 


Больная В. с 1961 г. страдает бруцеллезом. В 1964 г. после сильного 
обострения появились диэнцефальные кризы. Местный фельдшер расценил 
состояние как внематочную беременность, что послужило отправной точкой 
для дальнейшего бредообразования. Будучи госпитализированной в бру- 
целлезное отделение охотно рассказывала больным, что с 1963 г. У нее 
внематочная беременность. Ощущала шевеление плода и увеличение жи- 
вота. Ходила, оберегала живот. Несмотря на заключение гинеколога и на- 
ступление менструации, продолжала утверждать, что беременна, требовала 
перевода в родильный дом. Вскоре стала ощущать шевеление второго 
плода. Жаловалась на боли в животе, боялась, что лопнет труба и она 
умрет. Испытывала страх смерти, металась. В связи с возбужденным со- 
стоянием переведена в психнатрическую больницу. Через две недели бредо- 
вая симптоматика поблекла, выписана через месяц с полной критикой, без 
каких-либо черт шизофренического дефекта. 


Инфекционный анамнез, клинико-лабораторные данные и 
данные катамнеза позволяют исключить шизофренический 
процесс. 

В приведенных наблюдениях, несмотря на различные ве- 
дущие синдромы, имеется ряд общих моментов: инфекцион- 
ный анамнез, сохранение за внешней аспонтанностью адек- 
ватного эмоционального содержания, доступность больных, 
их стремление к помощи, отсутствие шизофренического 
аутизма. Во всех случаях сглаживались или исчезали на вы- 
соте психоза соматические симптомы (психосоматический 
баланс), отмечались диэнцефальные расстройства. На вы- 
ходе из психоза преобладали состояния гиперестетически- 
эмоциональной слабости. Все больные вернулись к своей 
профессиональной деятельности, только у больного А. в 
связи с неблагоприятным течением бруцеллеза трудовая 
компенсация остается нестойкой. 

При длительном неблагоприятном течении 
с глубокими сдвигами в реактивности, с поражен 
чек и вещества мозга грубый интеллектуально-м 
дефект. Резюмируя приведенные 


бруцеллеза 
ием оболо- 
нестический 
данные, следует подчерк- 
ргизирую- 
нию шизо- 
в частности, 
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О РОЛИ СОПОСТАВЛЕНИЯ ИММУНОЛОГИЧЕСКИХ, 
КЛИНИЧЕСКИХ И АНАМНЕСТИЧЕСКИХ ДАННЫХ. 
ДЛЯ ДИАГНОСТИКИ ОЛИГОФРЕНИИ 
ТОКСОПЛАЗМОЗНОЙ ЭТИОЛОГИИ 


Р. Д. КОГАН, С. С. ТУРОВСКАЯ 
(Москва) 


Среди различных форм нервно-психических расстройств 
большой процент падает на группу олигофрении, вопросы 
этиологии которой за последние годы интенсивно разрабаты- 
ваются эмбриологами, иммунологами, инфекционистами, ге- 
нетиками и другими представителями теоретической и прак- 
тической медицины. 

Одним из этиологических факторов врожденного и рано 
приобретенного слабоумия может явиться токсоплазмозная 
инфекция, возбудитель которой — фохор!азта сопай — обла- 
дает особой наклонностью развиваться В центральной нерв- 
ной системе и в органе зрения (Френкель, 1962; Таль- 
хаммер, 1957; Д. Н. Засухин, 1955—1966 и др.). . ы 

Клиническая картина олигофрении, обусловленной врож- 
денным токсоплазмозом, зависит прежде всего от времени 
поражения плода — чем ранее происходит поражение, 957. 
тяжелее интеллектуальный дефект (Тальхаммер, 1957; 
Г. Е. Сухарева, 1965 и др.). 

В и Е тем, что ро различных авторов относитель- 
но значения токсоплазмозной инфекции В этиологии 9 58. 
френии противоречивы (Баркиншоу С соавторами, р 
Козар с соавторами, 1953 и др.), мы поставили оо ы-> 
задачу продолжить исследование в данном направу к 
Основной целью нашей работы явилось изучение роли токсо 
плазмоза в генезе легких степеней умственного недоразвития, 
так как в литературе этот вопрос не нашел достаточного 
отражения. 

Исследования проводились На базе вспомогательных 
школ интернатов г. Москвы (№ 80 Куйбышевского районя 
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Таблица 1 
РАСПРЕДЕЛЕНИЕ ОБСЛЕДОВАННЫХ ДЕТЕЙ ПО ПОЛУ 














И ВОЗРАСТУ 
Возраст Мальчики Девочки Всего 
О С Е к. у 32 23 55 
И а По о 67 41 108 
ЗЕ во а 76 26 102 
14—15 лет... о Оч 54 23 77 
16—17 лете Пони ль, 6 6 и 
Вет О, > 235 119 354 











и № 99 Тимирязевского района), основным контингентом 
которых являются дети, страдающие легкой степенью олиго- 
френии. 

Всего нами обследовано 354 учащихся в возрасте от 8 
до 17 лет. 

Для выявления степени инфицированности обследован- 
ных возбудителем токсоплазмозной инфекции были проведе- 
ны иммунологические реакции: внутрикожная аллергическая 
проба с токсоплазмином и реакция связывания комплемента 
с токсоплазменным антигеном. 

При постановке указанных реакций мы применяли токсо- 
плазмин и токсоплазменный антиген, изготовленные в токсо- 
плазмозной лаборатории Института эпидемиологии и микро- 


биологии им. Н. Ф. Гамалея АМН СССР методом лиофиль- 
ной сушки. 


Таблица 2 
РЕЗУЛЬТАТЫ ПРОВЕДЕНИЯ ВНУТРИКОЖНОЙ АЛЛЕРГИЧЕСКОЙ 
РЕАКЦИИ С ТОКСОПЛАЗМИНОМ 
(354 обследованных) 








Положительная ‘реакция 


Количест- Оценка реакций Всего 
Возраст (лет) во обсле- 


дованных 











++ +++ абсолют- 


ео ных числах 








в процентах 
(РЕМ) 











14 | 64 39,3+3,8 
40,3-=3'5 


141 | 39,8=2,6 


р № 4 Хх 








Как ВИДНО ИЗ таблицы 2, при проведении внутрикожной 
аллергической реакции с токсоплазмином среди 354 обследо- 
ванных были получены следующие результаты: 

отрицательная реакция наблюдалась у 213 детей; слабо 
положительная реакция (---) — у 55 детей; положительная 
реакция (+++) —у 47 детей; резко положительная реак- 
ция (Е +-+-) —у 39 детей. 

Таким образом, положительная внутрикожная реакция 
на токсоплазмоз была выявлена у 141 ребенка, что состав- 
ляет 39,8 2,6% к общему числу обследованных. 


При постановке реакции связывания комплемента с ток- 
соплазменным антигеном положительная реакция была выяв- 
лена у 32 детей, что составляет 9,0=1,5% к общему числу 
обследованных. 

При титровании положительных сывороток были получе- 
ны следующие данные: 

слабо положительная реакция — у 15 детей, в титре 
1:5 у 8 детей, в титре 1:10 —у 5 детей, в титре 1:20 — 
у 4 детей. 

Все дети, у которых были выявлены специфические анти- 
тела, имели положительную реакцию на токсоплазмин. Сле- 
довательно, совпадение обоих реакций наблюдалось у 
9,0 1,5% всех обследованных. 


Проведение иммунологических реакций позволило нам 
выделить группу детей, наиболее подозрительных в отноше- 
нии токсоплазмозной инфекции. В связи с тем, что измене- 
ния головного мозга и органа зрения имеют при токсоплаз- 
мозе ряд признаков, характерных для данного заболевания, 
дети, имеющие положительные иммунологические реакции, . 
были подвергнуты грентгенологическому и офтальмологиче- 
скому обследованию. 

При проведении рентгенографии черепа гидроцефалия 
была выявлена у 54 детей; микроцефалия —у 8 обследован- 
ных. Наиболее патогномоничный признак токсоплазмозной 
инфекции — внутричерепные обызвествления — были диагно- 
стированы лишь у 7 детей. 

Хотя изменения глазного дна были отмечены у 78 детей, 
хориоретинит, один из признаков «классическои триады» 
токсоплазмоза, был выявлен лишь У 14 ‚обследованных. 
У 3 детей был диагностирован центральный хориоретинит 

с локализацией очагов в макулярной и парамакулярной об- 
ласти, что является патогномоничным для токсоплазмоза 
(М. Я. Фрадкин и А. Я. Виленкина, 1962 и др). 
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При проведении обследования на токсоплазмоз матерей, 
дети которых были подозрительны в отношении токсоплаз» 
мозной инфекции, положительная реакция была выявлена 
в 66,4=4,1% случаев. Отмечалось значительное преоблада- 
ние (более чем в 4 раза) положительных аллергических 
реакций по сравнению со слабо положительными. Получен- 
ные нами данные значительно превышают процент положи- 


тельных реакций на токсоплазмин у женщин, родивших здо- 


ровых детей (литературные данные — Ировец, 1961 и др.). 


Неблагополучный акушерский анамнез (самопроизволь- 
ные аборты, преждевременные роды, мертворождения и т. д.} 
были выявлены у 34,3-4,1% обследованных матерей. Не- 
благоприятный эпидемиологический анамнез (контакт с до- 
машними и сельскохозяйственными животными) отмечался 
у 64,0—4,2% женщин. 

Таким образом, данные обследования на токсоплазмоз 
матерей умственно отсталых детей, имеющих положительные 
иммунологические реакции на токсоплазмоз, помогли выя- 
вить высокую степень их инфицирования возбудителем этого’ 
заболевания. 


В результате сопоставления данных лабораторно-клини- 
ческого обследования мы пришли к заключению, что у 25 
из 354 обследованных детей (7 ЕЕ случаев) этиологи- 
ческим фактором олигофрении явилась токсоплазмозная ин- 
фекция. Анализ клинического обследования детей, а также 
лабораторного и анамнестического обследования матерей 
позволили нам сделать вывод, что У большинства детей, 
страдающих олигофренией токсоплазмозного генеза, можно 
диагностировать врожденный токсоплазмоз. 


ности. В невроло- 
узная и негрубая симпто- 

корковом характе а- 
жения. : в. 


Психический статус  обследова 
нных характеризовался 
диффузным интеллектуальным дефектом Не руание внима- 
ния, памяти, осмышления, с преобладан 
высших форм познавательной деятельности). 


признаков психического недоразвития с 
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ными симптомами (центральный или периферический хорио- 


ретинит) или внутричерепными обызвествлениями и гидро- 
цефалией. Что же касается особенностей психического ста- 
туса, то наиболее отчетливо выступало сочетание признаков 
психического недоразвития с энцефалоастеническим синдро- 
мом, наиболее выраженным у тех детей, которые имели 


положительную реакцию связывания комплемента в титре 
1:5—1:20 (17 человек). 


Иллюстрацией может явиться следующая история бо- 
лезни. 


Толя Е-в, 10 лет. Родители здоровы. У матери было 8 беременностей: 
Ти 2 закончились преждевременными родами, дети умерли в первые меся- 
цы жизни. 3—6 беременности протекали благополучно, дети здоровы. 8 бе- 
ременность — самопроизвольный аборт на 3 месяце. 


Обследуемый от 7 беременности: родился в срок, весом 4 кг., вскарм- 
ливался грудью. Ребенок был вялым, не реагировал на окружающее. От- 
дельные слова появились в 1 год 8 месяцев, фразовая речь с 6 лет. Маль- 
чик не любил игрушек, отличался плохой памятью, свои желания часто 
высказывал жестами, мимикой, хорошо относился к сверстникам. В тече- 
ние нескольких месяцев находился на лечении в санатории для детей, 
страдающих расстройствами речи. С 8-летнего возраста занимается во 
вспомогательной школе для умственно отсталых детей. 


Данные объективного обследования: по физическому развитию маль- 
чик отстает от возрастной нормы. Широкая переносица, неправильный рост 
зубов. Череп скошенной формы, окружность 51 см. Со стороны внутрен- 
них органов патологических изменений не отмечается. 


Неврологический статус: глазные щели неравномерны, отмечается 
горизонтальный нистагм и сглаженность правой носогубной складки. Ко- 
ленные рефлексы высокие, без расширения зоны, легко истощаются. Ахил- 
ловы рефлексы вызываются с трудом, намек на синдром Бабинского и Рос- 
солимо справа, клонусоид левой стопы. Нижние брюшные рефлексы вы- 
звать не удается. 

Психический статус: в меру подвижен, общителен, доброжелателен. 
На вопросы отвечает охотно, интересуется осмотром. Внимание рассеянное, 
легко отвлекаем, непоседлив. Быстро утомляется, часто жалуется на голов- 
ную боль. 

ы Речь косноязычная, с трудом произносит трехсложные слова. Пассив- 
ный словарь большой, в самостоятельной речи тора ия 
слов, переставляет слоги. Фразовая речь элементарная. щи НЯ 
вития низкий, предлагаемые вопросы плохо осмышляет, часто д з р- 
ные ответы. Не может уловить смысл прочитанного рассказа. Считает 
в пределах 10 и решает простейшие задачи на «болышне и меньше», «сколь- 
ко будет вместе». При проведении эксперимента ИИА оинАлня предме- 
тов» выявляет недифференцированность мышления, не может четко выде- 
лить даже элементарные группы. 

Данные оное ЧеакеКо обследования: соски зрительных нервов 
нормальной окраски, с четкими контурами, окружены сплошным конусом. 
Область желтого пятна не изменена. На периферии глазного дна с обеих 

сторон выявляются нежные мелкие белые очажки (больше справа) и пы- 
левидное распределение пигмента. Рефракция гиперметропическая. Заклю- 
чение — двухсторонний периферический хориоретинит. 
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На обзорной рентгенограмме черепа патологических изменений. не от- 
мечается;: пальцевые вдавления усилены. Турецкое седло без изменений. 

Результаты обследования на токсоплазмоз: внутрикожная аллергиче- 
ская реакция на токсоплазмин резко положительная (----|-+), реакция 
связывания комплемента — положительная в титре 1:20. 

Внутрикожная аллергическая реакция у матери резко положительная 


‚ (------), она имела общение с домашними животными до и во время 


беременности. 


Заключение: в клинической картине обследованного 
на первый план выступает недоразвитие абстрактного мыш- 
ления: он не может выделить главное, существенное в про- 
читанном рассказе, не понимает переносного смысла посло- 
виц и поговорок и т. п. Наряду с этим при обследовании 
мальчика выявляется энцефалоастенический синдром — бы- 
страя утомляемость, отвлекаемость, частая головная боль. 

Сочетание умственного недоразвития с положительными 
_иммунологическими реакциями на токсоплазмоз, двухсторон- 
ний хориоретинит, данные акушерского и эпидемиологиче- 
ского анамнеза, совпадение положительных результатов ла- 
бораторного исследования на токсоплазмоз у ребенка и 
матери позволяет считать, что психическое недоразвитие 
мальчика связано с врожденным токсоплазмозом. 

У большинства детей, умственное недоразвитие которых 
было обусловлено токсоплазмозом, в клинической картине 


ние, улучшалась познавательная Деятельность, уменьшалась 
выраженность астенических проявлений. 

Однако. у трех детей, положительно реагирующих в РСК, 
при резко выраженном астеническом синдроме тщательное 
обследование обнаруживалс некоторые соматические приз- 
наки обострения заболевания. Мы вправе думать, что у этих 
детей имел место хронический токсоплазмоз, протекающий 
с периодическим обострением. 

В результате проведенного нами исследования мы при- 
шли к заключению, что токсоплазмозная инфекция может 


олигофрении, как это уже было показано другими авторами 
(Козар с соавторами, 1953; В. В. Квирикадзе и И А К ко- 
ва, 1961), но и более легких ее степеней. В связи г = ыы 
считаем целесообразным проводить лабо те 
вание на токсоплазмоз у всех учащихся 
школ для умственно отсталых детей и пос 
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о обследование тех из них, у кого иммунологические" 
реакции окажутся положительными. 


Так как положительные серологические реакции являют- 
ся при токсоплазмозе выражением нестерильного иммуни- 
тета_ (Френкель, 1962; Г. А. Орлов, 1963 и др.), наличие 
у обследованных детей комплементсвязывающих антител 
должно явиться показанием к проведению специфического 
лечения как с терапевтической, таки с профилактической 
целью. 
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О РЕАКЦИИ ПАССИВНОЙ ГЕМАГГЛЮТИНАЦИИ 
В ДИАГНОСТИКЕ ТОКСОПЛАЗМОЗА 


Р. Д. КОГАН 
(Москва) 


Одним из этиологических факторов нервно-психических 
заболеваний является токсоплазмозная инфекция, серологи- 
ческая диагностика которой осуществляется с помощью те- 
ста с красителем Себина-Фельдмана и реакции связывания 
комплемента. Указанные реакции, по мнению большин- 
ства исследователей, специфичны для токсоплазмоза, но они 
являются очень трудоемкими и имеют ряд других особенно- 
стей, затрудняющих их применение, 

Следовательно, поиски новых методов серологической 
диагностики токсоплазмоза представляют собой важную и 
актуальную задачу. Особое внимание исследователей в этом 
направлении должна привлечь реакция пассивной гемагглю- 
тинации (РПГА), которая впервые была использована 
А. Т. Кравченко и М. И. Соколовым (1946), для выявления 
антигенов различных патогенных микроорганизмов. Метод 
основан на способности эритроцитов приобретать новую се- 
рологическую специфичность при поглощении полисахарид- 
ного гаптена бактерий и агглютинироваться сывороткой, го- 
мологичной данному антигену. 

Бойденом (1951) было установлено, что при обработк 
эритроцитов таниновой кислотой они приобретают способ- 
ность адсорбировать протеины и агглютинироваться соствет- 
ствующей антипротеиновой сывороткой. 

Джекобс и Лунде (1957), применив 
гемагглютинации в модификации Бойден 
токсоплазмозных антител, сообщил 
ного метода для серологической д 
ной инфекции. 

При параллельной постановке реакции с 


: красителем Се- 
бина-Фельдмана и реакции Бойдена, Джекобс и Лунде обна- 


реакцию пассивной 


а для определения 
и о пригодности указан- 
иагностики токсоплазмоз- 
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ружили совпадение результатов почти в 100% случаев; была 
также отмечена высокая корреляция в титрах антител. 

На первых этапах исследования Джекобс и Лунде при- 
меняли для сенсибилизации эритроцитов лизат токсоплазм 
в дистиллированной воде, но затем пришли к выводу, что 
для реакции можно использовать антиген, подвергнутый 
лиофильной сушке и обработке эфиром (1959). 

Изучая вышеуказанные реакции в случае острого токсо- 
плазмоза (внутриутробное заражение), авторы установили, 
что реакция пассивной гемагглютинации становится поло- 
жительной на 4 дня позже, чем тест с красителем, но рань- 
ше, чем реакция связывания комплемента. 


Реусс (1961) при параллельной постановке реакции пас- 
сивной гемагглютинации и теста с красителем обнаружил 
совпадение результатов в 83,9% случаев (более чувствитель- 
ной оказалась реакция с красителем). Реусс не установил 
такого параллелизма в титрах антител между указанными 
реакциями, как это было обнаружено Джекобсом и Лунле. 
Сравнивая реакцию Бойдена с реакцией связывания комиле- 
мента, автор выявил, что РПГА обладает большей чувстви- 
тельностью (совпадение результатов отмечалось в 83,6% 
случаев). Е 

Н. А. Бакулина (1964), применив реакцию Бойдена для 
серологической диагностики токсоплазмоза, также получила 

ые результаты. 
ыы. и лет мы проводим систематиче- 
ское сравнительное изучение целесообразности а 
ния реакции пассивной гемагглютинации для обнаруже 
токсоплазмозных антител. 


Методика. При постановке реакции Бойдена нами а 

буферные солевые растворы (рН 7,2 и 6,4) и небуферный физио: 

аство 517.0). лорис- 
ит форный раствор РИ 72 поторитоя пот НН а О ма 
того натрия, 720 мл 0Л5 М Ма» НРОь я 64 —п тем соединения 8,5 г 
дистиллированной воды. Буферный раствор р 733 м 05 м КН.РО. и 
хлористого натрия, 267 мл (0/15 М Ма»НРО. 75, 
900,0 мл дистиллированной воды. . 

Так ее я указания на наличие меня 
эритроцитов в физиологическом растворе, то В р стабилизирующее 
ется нормальная сыворотка кролика, которая ока 
действие на эритроциты. ‹ ется 

Накануне опыта у кролика берется кровь, сывороте и ря: 
при 56° в течение 30 минут и адсорбируется для удал 
‚антител. НО ЛО- 

Для адсорбции к сыворотке добавляются ИН объема 
сическом растворе эритроциты барана (1! Ака в течение 20—30 
эритроцитов). Смесь центрифугируется и выдерж 
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минут при комнатной температуре. Надосадочная жидкость представ 
собой сыворотку, освобожденную от гетерогенных антител. 

Неразведенная кроличья сыворотка может 
не более 14 дней. В день постановки опыта сыво 
гическим раствором в отношении 1:100. 


В литературе имеются указания, что для Р 


м эритроциты барана, ко- 
торые трижды отмываем физиологическим раствором и суспензируем в ви- 


де 2,5% взвеси в буферном растворе (рН 7,2). | объем взв 


ляет, 


храниться в холодильнике 
ротка разводится физиоло- 


‚ промывания | объемом бу- 
осадок ресуспендируется в 1% растворе нор- 


взвеси, т. е. мы получаем тани- 


минут при комнатной темп 
ются 2 объемами 1% нормальной кроличьей 
ся в виде 2,5% взвеси, Бойден указал, что ад 
рованных эритроцитах происходит быстрее даже п 
Указанным выше способом мы получаем сен 
которые могут храниться в условиях рефрижерато 


Из исследуемых сывороток готовятся не 
1:10, 1:20 ит. д.) на 1% растворе нормальной 


пыт сопровождается следующими контролями: 1% раствор нормаль- 
ной кроличьей сыворотки--сенсибилизированные 


эритроциты (контроль- 
эритроцитов); исследуемая сыворотка в минималы 


ном разведении-Ёнесен- 
сибилизированные танизированные эритроциты (контроль сыворотки). 


оставляется на 2—3 часа при ком- 
натной температуре: для ускорения реакции пробирки на полтора часа по- 


ерез указанные промежут- 
„то пробирки можно осга- 
вить на 18—20 часов в холодильнике при --4—-|- 10°. 
стеме: 
резко выраженную агглютинацию эритроцитов, 
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роизводится макроскопически по четырехбалльной си- 


когда по всему дну 


_ О _ 
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пробирки равномерно распределен кружевной 

осадок : 

ми, обозначают четырьмя крестами (+++); док с фестончатыми края 
’ 


авномерный рыхлый осадок с менее 
изрезанными 
тремя крестами (-Е-Е-); р краями обозначают 


рыхлый осадок эритроцитов с незначительны 
м сгущени нтре 
оценивают на два креста (---[); ущением в центр 


одним крестом (--) обозначают довольно компактное скопление эри- 
троцитов в центре с небольшим кружевом по краям; 
оседание эритроцитов на дно пробирки в виде компактной массы с рез- 
ко очерченными краями оценивается как отрицательная реакция. ° 
Титром реакции пассивной гемагглютинации является наивысшее раз- 
ведение сыворотки, дающее положительную реакцию (не менее. чем на два 


креста). 

Результаты опыта. Реакция пассивной гемагглюти- 
нации была проведена нами на 34 сыворотках крови умствен- 
но отсталых детей, обучающихся во вспомогательных школах- 
интернатах. 17 из 34 сывороток оказались положительными 
при постановке реакции связывания комплемента с токсо- 
плазменным антигеном. 

При титровании 17 сывороток, положительно реагирую- 
щих в РСК, были получены следующие данные: 

титр 1:5 — у 8 детей; 

титр 1: 10 —у5 детей; 

титр 1: 20 —у 4 детей. 

Обследованные, у которых были выявлены специфиче- 
ские антитела, положительно реагировали на введение токсо- 
плазмозного аллергена. При клиническом обследовании этих 
детей были обнаружены признаки токсоплазмозной инфек- 
ции: гидроцефалия, внутричерепные кальцификаты, хориоре- 
тинит и другие изменения, характерные для данного засоле- 
вания. 

Исходя из вышеуказанного, мы имели основание рас- 
сматривать титр сывороток 1:5 как диагностический. 

В результате параллельной постановки реакции связыва- 
ния комплемента и реакции пассивной гемагглютинации бы- 
ло обнаружено, что все сыворотки, она" НЙ 
щие в РСК, оказались также положительными в 

Совпадение титров антител наблюдалось в из 17 = 
роток, реагирующих положительно в обеих а ст 
постановке реакции Бойдена три сыворотки обнаружили 00- 
лее высокий титр, чем в реакции связывания иисиезнаята. 

17 сывороток, в которых при постановке реакции связы- 
вания комплемента не было обнаружено токсоплазмозных 
антител, оказались также отрицательными при проведении 

й лютинации. 
нев вые не немногочисленных экспериментов: 
мы пришли к заключению, что реакция пассивной гемагглю- 
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СРАВНИТЕЛЬНЫЕ РЕЗУЛЬТАТЫ тинации, являясь специфич- 
ОПРЕДЕЛЕНИЯ ТИТРА ТОКСО- ной и чувствительной, мо- 
ПЛАЗМОЗНЫХ АНТИТЕЛ ПРИ жет применяться для серо- 

ПОСТАНОВКЕ РЕАКЦИИ СВЯЗЫ- логической диагностики ток- 

ВАНИЯ КОМПЛЕМЕНТА И РЕАК- соплазмоза. 

ЦИИ ПАССИВНОЙ ГЕМАГГЛЮ- 
ТИНАЦИИ 


Реакция Бойдена явля- 
ется более простой по ис- 














с Титр антител | Титр антител  ПОЛНению, чем реакция свя- 
в РСК в РПГА зывания комплемента и, тем 
более, — тест с красителем 
1 1:5 1:5 Себина-Фельдмана. 
С ее НИ: В настоящее время про- 
а 1:5 1:5 водятся эксперименты для 
5 ИЗ 5 определения оптимальной 
‘6 1:.5 5 концентрации антигена, та- 
: и. НН ниновой кислоты и установ- 
3 : ления наилучших темпера- 
т т Е турных условий реакции. 
о ни т Для внедрения РПГА в 
13 1:10 1:10 практику следует стандар- 
14 1:20 1:20 тизировать производство 
ы р и применяемых в я - 
ь - ентов — антигена, буферных 
4 и к растворов. Необходимо на- 
19—34 отр. отр. ладить выпуск лиофилизи- 
рованной сыворотки кроли- 


ка. Целесообразным являет- 
‘ся проведение дальнейших исследований по замене эритроци- 
тов — биологического объекта — синтетическими адсорбен- 
‘тами. 
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© НЕЙРОАЛЛЕРГИИ И СООТНОШЕНИИ ЕЕ С ОБЩЕЙ 


ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТЬЮ У БОЛЬ- 
НЫХ С ПСИХОЗАМИ СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА 


А. У. ТИБИЛОВА 
(Ленинград) 


Проблеме нейроаллергии в носледние годы уделяется все 
большее внимание в отечественной и зарубежной специаль- 
ной литературе. 

Однако в гериатрической психиатрии мало исследований, 
посвященных иммунопатологии и ее роли в этиопатогенезе 
старческих психозов. Между тем, еще И. И. Мечников, 
С. Метальников и их сотрудники придавали особое значение 
в процессах старения роли аутоантител. В психиатрической 
литературе исследования, относящиеся к выяснению роли 
противомозговых антител в генезе старческих и сосудистых 
психозов, представлены публикациями чешских авторов 
(О. Скаличкова, 3. Ежкова и др., 1962). В комплексном изу- 
чении патологического старения психики, приводимом отде- 
лом геронтологической психиатрии Института им. В. М. Бех- 
терева под руководством Е. С. Авербуха, изучаются измене- 
ния иммунологической реактивности больных со старческими 
и сосудистыми психозами. 

В настоящей работе представлены материалы изучения 
специфической иммунологической реактивности к антигенам 
из ткани головного мозга у больных со старческим и сосу- 
дистым психозом. Контрольную группу составляли психи- 

чески больные с так называемыми функциональными психо- 
зами в старости (МДП в старости и травматическим повреж- 
дением головного мозга). Вторую часть контрольной группы 
составляли психически здоровые лица старческого возраста. 
Приготовление антигенов из ткани головного мозга по мето- 
дике, опубликованной в отечественной литературе С. Ф. Се- 
меновым и К. Н. Назаровым (1961), производилась в отделе 
микробиологии ИЭМ. Полученные из мозга умерших от слу- 
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чайной травмы людей водно-солевые экстракты серого веще- 
ства коры, белого вещества мозга и (в ряде случаев) серого, 
вещества подкорковых узлов содержали 0,7 мг белка в 
0,1 мл вытяжки. 

В качестве контроля использовался приготовленный та- 
хим же методом экстракт из селезенки того же трупа. Вну- 
трикожные инъекции перечисленных экстрактов в дозе 0,1 мл 
производились на внутренней поверхности предплечья пра- 
вой руки. Одновременно у больных и лиц контрольной груп- 
пы определяли уровень общей иммунологической реактив- 
ности (ОИР) по методу В. И. Иоффе (1944), т. е. потен- 
циальную способность ответить иммунологической реакцией 
на адекватное антигенное раздражение. Реакции на специфи- 
ческую сенсибилизацию к тканям мозга учитывались через 
24 и 48 часов. Интенсивность их оценивалась по окружности 
гиперемии вокруг места инъекции антигена: от 5 мм до. 
15 мм -; 15 мм —25 мм -+--Р; более 25 мм ЕН--. 

Всего исследовано 81 психически больных и 37 контроль- 
ных лиц без психоза. К моменту исследования у всех боль- 
ных контрольных лиц не наблюдалось каких-либо острых. 
или хронических инфекционных заболеваний. 

Состав больных по нозологическим группам, синдрому и. 
возрасту представлен в таблице 1. 


Таблица 1 
СОСТАВ ОБСЛЕДОВАННЫХ БОЛЬНЫХ ПО НОЗОЛОГИЧЕСКИМ 


ГРУППАМ, СИНДРОМАМ, ВОЗРАСТУ 
































Ведущий синдром Возрастные группы 
Нозологическая группа емен- За Я 
а | реа | па 6-0 ВО | За ООО 
ния 
Старческая деменция 
всего 21 человек ..| 21 — а 2 ев 14 
Сосудистый психоз 
всего 53 человека. .| 42 9 2 8 21 18 7 
Органические заболе- 
вания головного моз- 
га (травма) 
всего 3 человека .. 2 1 = 1 2 ее 
МДП в старости 
всего 4 человека ре 4 — ее 2 2 1 
По синдромам 
всего 81 человек 65 14 2 9 25 35 14 
+ 
р 
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Как видно из таблицы 1, собственно старческая деменция 
была представлена 21 больным. .Степень деменции была 
у всех глубокой и проявлялась характерными признаками 
тлобарной деменции. В группу сосудистого психоза, в основ- 
Ном, также вошли больные с картиной выраженной сосуди- 
стой деменции. У двух больных этой группы отмечались 
периодические расстройства сознания, связанные с диабетом 
и сосудистыми кризами. 

Контрольная группа состояла из двух частей. Одна со- 
стояла из психически больных с другими психозами в ста- 
рости, сюда вошла подгруппа больных МДП в старости 
4 человека (депрессия), ‘2 человека с. травмой головного моз- 
га (деменция), 1 больной с алкогольной энцефалопатией 
(изменением личности и депрессивно-параноидным синдро- 
мом), всего — 7 человек. 

Вторую часть контрольной группы составляли психически 
здоровые лица старческого возраста (37 человек) с возраст- 
ными изменениями психики, не достигавшими психотической 
степени. 

1. Старческая деменция. Состав больных по воз- 
расту, давности заболевания и результаты исследования спе 
цифической и общей иммунобиологической реактивности 
приводятся в таблице 2. 

Как видно из таблицы 2, положительные реакции различ- 
ной интенсивности на аллерген из серого вещества коры 
выявили 15 больных из 21 исследованных, из них было 7 ин- 
тенсивных (---- и -Е---) реакций. Положительные реак- 
ции с аллергеном из белого вещества мозга отмечались 
у 11 больных. Реакции с аллергеном из серого вещества 
подкорковых узлов, поставленные лишь 12 больным, были 
положительными в Б случаях. Реакции на контроль с тканью 
селезенки ‘все ‘дали отрицательный результат, что позволило 
исключить неспецифичность иммунных ответов у исследован- 
ных больных этой группы. Всем больным одновременно 
исследовалась. общая  иммунобиологическая реактивность 

ыы ОИР оказались положительными У 7 человек. 

Снабойбложительная „рёаклия. учитыезласр как отрицатель- 

ная. Сопоставление результатов К ПМ НоННЕИи 

видами мозговых аллергенов показало, что наибольшее ко- 
личество положительных И интенсивных ответов наблюда- 
лось с серым веществом коры (15 из 21), несколько меньше 
< белым веществом мозга (11). 8 больных обнаружили поло- 
жительные реакции с обоими аллергенами; у 2 больных 
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Таблица 2 















































х ВАНИЯ 
СОСТАВ БОЛЬНЫХ СО СТАРЧЕСКОЙ ДЕМЕНЦИЕЙ И О А 
СПЕЦИФИЧЕСКОЙ И ОБЩЕЙ ИММУНОЛОГИЧЕСКОЙ Р 
Е га | Реакция на мозговой антиген ОИР 
в Фамилия Возраст ВЕ белое |подкор-| конт- | опыт- | КОНТ- в 
п/п вания | КОоРа 8 азы роль ные роль 
И мм 79 = ыг ЧЕ — 55 
Е ао Ме 80 3 я > = = = отд 
ЗГ-В, ЛИ. ое + 81 4 6 — — = — =: 
ДЕДА © М. о. А 73 4 ие = — = 
БМВ, 3 ое ии 84 | 2 Е С = = — | Бронхиальная астма 
На ое их 76 3 == ы = м ЕР 
Ва о 76 о — ге = а 
ВЕ. 89 3 — а ай я 
9 От язь 74 | 10 — — — — — — | Резко истощена 
О ВЯ 2, о 85 2 ВЕ — —- — — == 
от ЕС: 81 4 + — = Е —- — 
2 ИМЕН © 3 а. 77 4 | — + — |++| — В анамнезе крапивница 
у + о ФРИ ыы . ОЙ тео, 9 — — | Резко истощена 
В нь НУ Е = - в 8 
ОКВ ан ее МЕ 80 5 + $ — — — 
6 | ВВах сайты : 80 3 + е = 3 = 
17 |\Б-ва, Е, $ 75 В И — р — -- = 
а лк м О Е ЕЕ з о 
ПН За ьея , $ 81 6 + | +- 5 — е". РЕ 
ОА о а 80 4 -- -- — — 
21 |м- у 4. 
В о очи э Е . > ты => 
ЭНУЗНЕ" ИНЕЕЕЕ ДОВЕО — „Е.Е а 
Ея ю бчовоы, Шен к оао = Г оО: 
Ее Е ЕВ ря ЕЗВОЯ |: 2о з 
пор бю я НО ШЕЯ” со обобя | & но а 

















реакции с аллергенами из мозга и ОИР оказались отрица-. 
тельными. Нас интересовал вопрос об ОИР, так как поло- 
жительная, специфическая реактивность на фоне отрицатель- 
ной общей иммунологической реактивности (ОИР) свиде- 
тельствовала о безусловной аллергизации к нервной ткани. 

Соотношение между специфической реактивностью и ОИР” 
приводится в следующей таблице. 


Таблица 3 


СООТНОШЕНИЕ МЕЖДУ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ РЕАКТИВНОСТЬЮ 
К АНТИГЕНАМ ИЗ МОЗГА И ОИР У БОЛЬНЫХ СО СТАРЧЕСКОЙ! 








ДЕМЕНЦИЕЙ 
Положительная ОИР (7 человек) Отрицательная ОИР (14 человек) 
Характер специфи- Характер специфи- 
ческой реакции . = — ческой реакции . + — 
Антиген из коры. . 3 4 | Антиген из коры. .| 12 2 
Антиген из белого Антиген из белого 
вещества .... 4 3 вещества..... 7 7 





| 


Как видно из приведенной таблицы, при отрицательной 
ОИР наблюдалось значительно большее число положитель- 
ных реакций с антигенами из мозга (12 с антигеном из 
коры и 7 с белым веществом). В то же время при положи- 
тельной ОМР число положительных реакций с нейроаллер- 
генами было значительно меньше (3 и 4). 

При сопоставлении клинической картины, возраста боль- 
ных и давности заболевания с полученными результатами 
исследования обоих видов реактивности нам не удалось уста- 
новить какой-либо закономерной зависимости нейроаллерги- 
ческих реакций от возраста больных и давности заболева- 
ния; ОИР с возрастом обнаруживала тенденцию к сни- 
жению. : 

Сравчение степени выраженности сенильной деменции 
с результатами исследования специфической и общей имму- 
нологической реактивности показывали, что больные с кар- 
тиной глубокой деменции, но при удовлетворительном общем 
соматическом состоянии, выявляли наиболее интенсивные 
реакции с аллергенами (чаще из коры и реже из > ве- 
Щества мозга) при отрицательной ОИР. Больная М-н с гру- 

о выраженным глобарным слабоумием выявила при инчен- 
сивно положительной реакции на антиген из коры также 
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положительную (----) ОИР; по-видимому характер ОИР 
в данном случае был обусловлен аллергическим предраспо- 
ложением, так как в анамнезе у нее в прошлом отмечалась 
крапивница. В то же время у другого больного с аллергиче- 
ским заболеванием (№ 5, бронхиальная астма) физически 
значительно ослабленного при большей психической сохран- 
ности, ОИР и специфическая реактивность были слабополо- 
жительными. 2 больных (таблица 2, №№ 9 и 18) с глубокой 
степенью деменции и резко выраженной старческой ка- 
хексией обнаружили на оба антигена отрицательную реак- 
цию. По-видимому, это явление было связано с соматиче- 
ским фактором. Одна из наших больных (В-д, № 8) также 
< картиной резко выраженного старческого слабоумия, зна- 
чительно физически ослабленная, не выявила положительных 
реакций с мозговыми антигенами, обнаружив при этом резко 
положительную ОИР. 
Случаи интенсивной ОИР в старческом возрасте нами 
(в совместной работе с Б. И. Иоаннесян, 1960), ранее трак- 
товались как результат повышенной чувствительности стенки 
капилляров кожи к вводимой сыворотке. Если. это так, то 
наблюдавшиеся нами положительные результаты ОИР при 
отрицательных показателях нейроаллергических реакций Ко- 
ворят о высокой степени специфичности последних или в 
пользу обратной зависимости нейроаллергии и истинного 
уровня ОИР. 
На основании изложенного материала создавалось впеча- 
тление, что в большинстве случаев при старческой деменции 
положительные признаки нейроаллергии выявлялись на фоне 
сниженной общей иммунобиологической реактивности. 
П. Сосудистый психоз. Эту группу составили 
53 больных, в основном (42 человека) с картиной сосуди- 
стого слабоумия, выраженного в различной степени. Помимо 
больных с сосудистым слабоумием сюда вошло 9 больных 
с тревожно-депрессивным синдромом и 2 больных с преходя- 


щими расстройствами сознания вследствие сосудистого криза 
и декомпенсации диабета. 

Характеристика этой группы больных по возрасту, син- 
дрому, давности заболевания и полученным результатам ис- 
следования специфической и общей иммунологической реак- 
тивности приводится в следующей таблице (таблица 4). 

Как видно из приведенной таблицы, у 29 из 42 больных 
< сосудистой деменцией (преимущественно атеросклеротиче- 
ского характера и у нескольких больны 


х на почве гиперто- 
нии) выявлены положительные реакции с антигеном из се- 
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Таблица 4 


ХАРАКТЕРИСТИКА Б 


ВЕДУЩЕМУ СИНДРОМУ И ПОЛУЧЕННЫ 


ОЛЬНЫХ СОСУДИСТ 


ЫМ ПСИХОЗОМ 


М ДАННЫМ ИС 


ПО ВОЗРАСТУ, Д 


АВНОСТИ ЗАБОЛЕВАНИЯ, 
СЛЕДОВАНИЙ РЕАКЦИЙ НА МОЗГОВЫЕ 


65/1—се 


АЛЛЕРГЕНЫ И ОИР 
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Реакция на аллерген ОИР 
вность Е 
А Фамилия р аоле- Ведущий психопатический синдром В а белого А опыт | контроль 
ства 
\ о: .: 5 лет | Деменция — т вы Иа хе 
А нЕ 3 года 5 ке зь т + 8 
3 |Ф-й.. а 2 года к. -- — — не ставилась 
4 |Б-ва . А 3 года к — Ее а ЕЕ — .% 
5 |Э...... 3 года к + ий — че 8 
о Ши... 5 лет : ++ | — = = ты 
7 |Э-в Ви 4 года . ++| — — — Е 
8 |К-ва ..... 2 года ; | — | — ++ в 
9 |Р-в.:.. 1 год 5 = ее И ие ; 
30: Ме ее. 3 года - + = = + . 
и И-в м я ё в] год а Ты: РЕ в: Си $3 й 
12 |Ш-ий - 4 года я к. м 
13 |Л-в. 4 го = - — = ры 
ВЫ да 5 — ее 
14 |М-к 2. 3 года , 2: Я в аа 
ЕЕ. 1 год к ай т В Е 
ы р ВЫ, 3 года : = 5:4 Фе Е: к в 
Е ея 5 лет уе и < 
18 |3З-ва и 6 ты ) Е — | не ставилась . 
= о ок 5 
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Продолжение 












































Реакция на аллерген ОИР 
_ | Давность р = ВАГОН 
к Фамилия 8 За Ведущий психопатический биндром века бадоге м опыт | контроль 
Е т 
др || Ава... 68 | 5 лет | Деменция | ыг | | ЖЕ 5 
20 |М-тиЕ...... 68 | 2 года ь о об = 
И ВА, 4. -.е.*. 69 | 19 лет » =: а = ЕЙ и 
О Вах о. Аа 64 | 4 года ь =— — = = = 
2 1ВМЗДЬ *. >. °. 72 | 4 года ь — — — не ставилась 
2 жа. +. *. *.*. > 90 9 лет м — — — не ставилась 
ыы Иск 70 5 лет у + — — не ставилась 
Е Се ОЙ 74 5 лет ь -- + —- не ставилась 
На т соси :й я года а = = — не ставилась 
‚2 Е и ь — — — не ставилась 
ми... |. и у » + | ++ | — | не ставилась 
ща... 5... 85 | 10 лет { ++ | + | — | не ставилась 
ЧА ева *. `.`, °..... 56 | 16 лет | (частые инсульты) — ры Е. 2 
В о,” 66 | 4 года 3 у т у 
к. 81 10 лет у т а бы > 9 
58. || Мрвавьюна > х ме |. 
%6 Л. ва . НЫ ь лет | (частые инсульты с 1941 г.) НЕ У , ть 
я а т. Ча %- = 
НР аа... 79 |4 ты Е х В] 7 
38 Фа ......: ИЗ ра (с депрессивной окраской) а + а ее 
ВР. м, сен 69-6 лет и, О а 9 2. 
| м ола 








Поло Амма 








Продолжение 









































ВЯ Реакция на аллерген ОИР 
ы Воз- | Давность й психопатический синдром Е. | конт- ь. 
и Фамилия раст ЕР Ведуший психопат! из коры веще- роль опыт контрол 
20 | В-ваь ть. + 81 7 лет | (с депрессивной окраской) - + — — — 
41 на и 62 | 2 года | (псевдоальцгейм.) т. = = == — 
Д 
ПЛЕЧИ К. = 68 | 3 года - Е а т = 
ЗВ На лам. 60 1 год | Тревожно-депрессивное | — — +- — 
Ио . 3 миа: 79 | 2 года ь ++ | — — | — 
В ИВ 75 |1,5 года Депрессивное — — — — — 
О КН ее оз 68 1 год » > Е т” ие ы 
ИТ, На В ты 60 | 2 года | Депрессивное с бредом — — — |+ — 
Я Фе... 80 | 10 лет | Тревожно-депрессивное — |++| — те = И 
с галлюцинациями “ 
3) Ава 59. 75 | 5 лет | Тревожно-депрессивное ++ ++| — — — у 
на фоне деменции . 
50 |Г-ч.......| 70 | 3 года | Астено-депрессивное на фоне Е = — = 
` деменции 
51 |С-ва......| 72 | 2 года | Депрессивное на фоне демен-| +- | гы = зы 
ции 
52 |Ш-ч......| 74 |6 месяцев | Ишемический очаг с расстрой- — уе ь ВОЕН 
ством сознания 
53 |Г-в.......| 66 | 2 года | Деменция, делирий (диабет) | + ть = ие Е 
4 
=) 











рого вещества коры мозга. Такое же количество положитель- 
ных реакций отмечено с антигеном из белого вещества. 
Положительно реагировали на один или оба аллергена 
30 человек. Одновременно, среди больных с деменцией, по- 
ложительные . реакции с обоими антигенами дали 13 из 
42 больных. У 12 больных реакции на антигены оказались 
отрицательными. При анализе полученных результатов нам 
не удалось установить какой-либо определенной зависимости 
выраженности реакций от возраста и давности заболевания. 
Что касается зависимости между глубиной клинических про- 
явлений деменции и реактивностью к антигенам из коры и 
белого вещества, то больные с наиболее выраженной сте- 
пенью деменции при удовлетворительном соматическом со- 
стоянии показывали более интенсивные реакции и чаще на 

оба вида антигена. Результаты реакций на нейроаллергены, 

наблюдавшиеся у больных с сосудистой депрессией без зна- 

чительного снижения интеллекта (6 человек), были все отрн- 

цательны на антиген из коры мозга; у двух больных отме- 

чались положительные реакции с антигеном из белого веще- 

ства, У 3 больных с сосудистой депрессией, протекавшей на 

фоне значительного снижения памяти, интеллектуальных 

функций, были обнаружены положительные реакции с анти- 

геном из коры и белого вещества. 

Таким образом, при сосудистой депрессии положительные 
реакции были выявлены лишь“у больных с заметным изме- 
нением памяти и интеллекта. 2 больных с расстройством 
сознания показали разные результаты исследования на реак- 
тивность. Одна из них по выходе из делирия не обнаружи- 
вала заметного интеллектуального снижения, У этой больной 
(таблица 4, больная № 52) реакции на оба аллергена были 
отрицательными. У второго больного (таблица 1, № 53) по 
миновании диабетической интоксикации с делирием были 
выявлены глубокое снижение памяти, интеллекта и личност- 


ные изменения; реакции с обоими аллергенами у него были 
положительны. 


Остановимся. далее на результатах исследования общей 
иммунологической реактивности (ОИР) -У группы больных 


сосудистым психозом. ОИР была исследована 
из них положительных реакций ‘оказалось 23, 
ных — 18. Можно было отметить, что число 
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телей ОИР, может, как и в группе сенильного психоза, быть 
более доказательным для суждения о нейроаллергии в стар- 
ческом возрасте. Для сравнения мы взяли число положитель- 








ных реакций с антигенами из коры и белого вещества на 
фоне отрицательной ОИР и положительной ОИР. Приводим 
таблицу (таблица 5). 

Таблица 5 


СООТНОШЕНИЕ ОИР И РЕАКЦИИ НА АНТИГЕНЫ ИЗ МОЗГА 
У БОЛЬНЫХ С СОСУДИСТЫМ ПСИХОЗОМ 














Положитель- | Отрицательная 
ная ОИР 
(23 человека) | (18 человек). 
Синдром — 
+ — + - 
Деменция 
Всего: 
Положительная ОИР 
+ 19 человек. . .|Антигены из коры .| 5 14 10 2 
Отрицательная ОИР 
— 12 человек. . .|Антигены из белого 
вещества .... 9 10 7 5 
Депрессия 
Всего: 
Положительная ОИР 
- 4 человека. ..|Антигены из коры, . 2 2 
Отрицательная ОИР | Антигены из белого 
— 6 человек... вещества .... 3 1 














При отрицательной ОИР (синдром деменции) положи- 
тельных реакций с аллергеном из серого вещества коры 
было у 10 из 12 больных, с аллергеном из белого вещества 
У 7 из 12. При депрессии число положительных реакций с 
обоими аллергенами было одинаковым (3 из 6 больных — 
с серым веществом и 3 из 6 —с белым). Таким образом, 
при наиболее убедительном фоне для выявления нейроаллер- 
гии — отрицательной ОИР — больные с сосудистой демен- 
цией показывали чаще положительные реакции с обоими 
аллергенами, чем больные с сосудистой депрессией. При 
положительной ОИР положительных реакций с аллергеном 
Из коры при синдроме деменции выявлено значительно мень- 
ше (5 из 19), а число положительных реакций с антигеном 
из белого вещества несколько больше (9 из 19), чем при 
отрицательной ОИР. Больные с сосудистой депрессией в по- 
ловине случаев показали (2 из 4) положительные результаты 
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< антигеном из коры; с антигеном из белого вещества число 
положительных реакций было больше (3 из 4), чем с анти- 
геном из коры. 

При сосудистой деменции отрицательных реакций на 
аллерген из коры в сочетании с положительной ОИР’выяв- 
лено у 14 из 19 человек; с антигеном из белого вещества 
меньше — 10 из 19 человек. При депрессии отрицательных 
реакций с антигеном из коры было 2 из 4, с антигеном из 
белого вещества — | из 4. 

Таким образом, число положительных реакций на аллер- 
гены у больных с сосудистой деменцией при отрицательной 
ОИР было больше, чем при положительной ОИР. По клини- 
ческим проявлениям больные, показавшие положительную 
реактивность к чейроаллергенам на фоне отрицательной 
ОИР, проявляли более глубокую деменцию. 

В группе больных с отрицательными реакциями на моз- 
говые антигены на фоне положительной ОИР обращало вни- 
мание, что это были случаи более позднего развития слабо- 
Умия от начала сосудистого заболевания (большинство в 
возрасте свыше 70 лет), или это были больные более моло- 
дого возраста, но с крайне неблагоприятным течением сосу- 
дистого процесса, приводившим в течение 1—2 лет к сниже- 

нию памяти и интеллекта, однако, не достигающему глубо- 
кой степени. В отношении больных, у которых наблюдались 


Таким образом, при сосудистом психозе так же как при 
старческой деменции было установлено наличие нейроаллер- 
гии более чем У половины исследованных больных (при 
сенильном — 85,7%, ‚ при сосудистом — 69,8%). Больные с 


тенсивные реакции с антигеном из коры иа 
белого вещества мозга одновременно. У ряда бо 
боким слабоумием (в обеих исследованных гр 
рые были значительно истощены или кахектичны, реакции 
на оба вида антигенов были отрицательными. Преднаеатяь 
лось, что как эти, так и другие случаи отрицательных реак- 
ций с нейроаллергенами объяснялись Резким угнетением 
общебиологической реактивности в глубокой старости. Пред- 
принятое у больных с целью выяснения соотношения. ана 
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фической и общей иммунологической реактивности исследо- 


вание ОИР показало, что при отсутствии резкого соматиче- 
ского истощения наиболее интенсивные реакции с нейро- 
аллергеном из коры наблюдаются у больных с глубокой де- 
менцией глобарного характера на фоне отрицательной ОИР 
(и чаще при старческой деменции). При депрессивном син- 
дроме сосудистого генеза, протекающем на фоне значитель- 
ного снижения памяти, также наблюдались положительные 
реакции с нейроаллергенами на фоне отрицательной ОИР. 

Переходим далее к результатам исследования, получен- 
ного у контрольной группы больных с другими психозами 
в старости (в это понятие нами включалось МДИ в ста- 
рости, травма черепа — 7 человек) — таблица 6. 


Как видно из приведенной таблицы, возраст больных был 
в пределах от 64 до 82 лет. Из 4 больных с депрессией эндо- 
тенного происхождения у одной (№ 4) она протекала на 
фоне значительно выраженного снижения памяти и интел- 
лекта, у нее реакции с антигенами оказались отрицательны- 
ми. Реакции с антигенами из мозга у трех других больных 
с эндогенной депрессией без снижения интеллекта были от- 
рицательными. Среди этой группы больных было 3 человека 
с глубокой деменцией органического, посттравматического 
характера. Реакции с мозговыми антигенами у них оказа- 
лись различными: у двух наблюдались положительные раз- 
личной интенсизвости -(---Р и --) реажции.с антигеном из 
коры мозга. 


Общая иммунологическая реактивность в этой группе 
была исследована лишь у 4 больных. При этом у двух из 
них (МДП на фоне деменции и травматическая деменция, 
осложненная сосудистым заболеванием) были положитель- 
ными и реакции на антигены из мозга. Это сочетание отли- 
чало их от больных с деменцией сенильного и сосудистого 
происхождения. 

Таким образом, в контрольной группе лиц с психозами 
нестарческого происхождения, при отсутствии деменции, по- 
ложительных реакций с антигенами из мозга, обнаружено не 
было; у больных с травматической деменциеи и алкогольной 
энцефалопатией с грубым изменением личности были выяв- 
лены положительные реакции с мозговым антигеном, при 
этом более интенсивные реакции с обоими антигенами в слу- 
чае глубокой деменции. Лишь У одного больного с травма- 
тическим слабоумием и значительной физической слабостью 
все реакции были отрицательными. 
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Таблица 6 
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Реакция на мозг „‹ ОИР 
В Давность 
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В отличие от группы сенильной деменции и сосудистого) 
психоза положительные реакции на антигены из ткани мозга 
сочетались с положительной ОИР. 

р ‚Далее к результатам исследования специфи- 
ческой и общей иммунологической реактивности, полученным 
у контрольной группы лиц старческого возраста без психи- 
ческих нарушений. В эту группу вошли 37 человек, преиму- 
щественно женщины, в возрасте от 70 до 90 лет, находя- 
шиеся в доме для престарелых. Соматическое состояние 
у всех них в период обследования было удовлетворительным. 
Все обследованные страдали сосудистыми заболеваниями 
(атеросклероз, гипертония), у большинства обнаруживалась 
старческая эмфизема, у одной — бронхиальная астма. Так 
как большинство исследуемых находились в возрасте ПЕ 
80 лет, то в отношении ОИР не было выявлено отчетливого 
снижения реактивности ‘с возрастом. Всего положительных 
реакций на ОИР было 18 из 35 поставленных кожных проб. 
37 человек были поставлены реакции с антигенами из коры 
и белого вещества мозга. Положительные реакции слабой 
интенсивности с антигеном из коры были выявлены у 7 че- 
ловек, положительных реакций с контролем не наблюдалось. 
При психопатологическом исследовании у всех 7 положи- 
тельно реагировавших, по сравнению с остальными обсле- 
дованными, удалось выявить значительное снижение памяти 
и личностные изменения в виде эгоцентризма, раздражитель- 
ности и других возрастных изменений психики. Однако, эти 
нарушения не достигали психотической степени. При сопо- 
ставлении результатов исследования специфической и общей 
реактивности у всех геронтов, выявивших положительные 
реакции с антигенами из коры мозга, ОИР оказалась отри- 
цательной. 

Таким образом, изучение иммунологической реактивности 
к антигенам из серого вещества коры, белого вещества моз- 
га, проведенное у больных с психозами старческого возраста, 
показало, что при синдроме деменции, наблюдающемся в 
различных нозологических рамках, У большинства больных 
отмечаются положительные реакции с антигеном из коры 
мозга и, в несколько меньшей степени, © антигеном из бе- 
лого вещества. При этом больные с собственно старческой 
деменцией глубокой степени при относительно удовлетвори- 
тельном соматическом состоянии выявляют еереы аи 
и интенсивные реакции с антигеном из коры ыы ее — 
НЫе с сосудистой деменцией (18 из 21; 22 из 42). Три сосу 


дистой деменции положительные реакции по-преимуществу 
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обнаруживались в случае глубокой выраженности изменений 


памяти, интеллекта и личности. При большой давности не- 
благоприятно текущего заболевания с частыми нарушениями 
мозгового кровообращения наблюдались отрицательные 
‘реакции. Больные с другими психопатологическими синдро- 
мами сосудистого генеза, без признаков деменции, положи- 
тельных реакций с антигенами из ткани мозга не обнару- 
живали. 


При сопоставлении специфической реактивности к ткани 
мозга с общей иммунологической реактивностью у больных 
со старческой и сосудистой деменцией отмечалась сохранная 
‘специфическая сенсибилизация на фоне повышенной ОИР. 


В контрольной группе, включавшей другие психозы у лиц 
старческого возраста, у больных с эндогенной депрессией, не 
обнаруживших явлений снижения интеллектуальных функ- 
ций, положительных реакций с нейроаллергенами не выяв- 
лено. 


Во второй контрольной группе лиц старческого возраста 
без психоза положительные реакции с антигенами из серого 
вещества коры отмечались у 7 из 37 обследованных. Во всех 
этих случаях было установлено большее, по сравнению с 
обычной возрастной нормой, снижение памяти и изменение 
личности, но не достигавшее при этом степени психоза. 

Полученные результаты представляют, как нам кажется, 
определенный интерес с точки зрения выявления нейроаллер- 
гии при дементных формах психозов старческого возраста. 
Вместе с тем, следует иметь в виду, что проявление нейро- 
аллергии (по показателям кожной пробы) может зависеть 
от ряда моментов, из которых нами было обращено внима- 
ние на состояние общей иммунологической реактивности. 

Для клинической трактовки результатов кожно-аллерги- 
ческих проб имеет существенное значение уровень ОИР. 
В этом отношении наибольшее внимание привлекали к себе 
больные, реагировавшие на мозговые антигены на фоне низ- 
кой ОИР: такое сочетание могло иметь место при наиболее 
значительном антигенном раздражении. Действительно, оно 
отмечалось преимущественно у больных с грубо выраженной 
деменцией сенильного и сосудистого генеза, если они не бы- 
ли предельно истощены физически. В последнем случае обе 

пробы — на специфическую реактивность и на ОИР — были 
отрицательны. к 

Представляется, что дальнейшее изучение реактивности 
к антигенам из мозга при психозах, связанных со старением, 
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позволит уточнить удельный вес нейроаллергии в этиопато- 
генезе этих форм психических заболеваний. 


ЛИТЕРАТУРА 


1. Мечников И. И. — Соч., 1954, т. 11, 159. 

9. Метальников С.— Цитировано по статье Парнес В. А. Пато- 
логическая физиология и экспериментальная терапия. 1960, 2, 78. 

3. Скаличкова „ Ежкова 3., Славикова В. Меравце- 
ва С., Мехура Б. — Чехословацкий медицинский обзор, 1962, УТШ, №4, 
278. 

4. Семенов С. Ф., Георгиевский С. М., Назаров К. Н., 
Усик В. Д.— Вопросы клиники, патофизиологии и иммунологии шизо- 
френии. М., 1961, 166. 

5. Назаров К. Н.— Вопросы клиники, патофизиологии и иммуноло- 
гии шизофрении. М., 1961, 210. 

6. Иоффе В. И.— Клиническая медицина, 1944, № 9, 3. 

7. Тибилова А. У., Иоаннесян Б. И.— Сборник трудэв Инсти- 
тута им. В. М. Бехтерева. 1966. 











АЛЛЕРГИЧЕСКИЕ РЕАКЦИИ ПРИ СОСУДИСТЫХ 
ЗАБОЛЕВАНИЯХ ГОЛОВНОГО МОЗГА 


И. И. ЛИХОДЕЙ 
(Симферополь) 


Несмотря на то, что вопросу клинического и патофизио- 
логического изучения двигательных нарушений при сосуди- 
стых поражениях головного мозга посвящено большое коли- 
чество работ, уточнение локализации очага поражения 
двигательных нарушений при этих заболеваниях подчас 
представляет большие диагностические трудности. 

Между тем, правильное представление о распространен- 
ности поражения имеет большое значение для восстановле- 
ния нарушений двигательных функций. 

Степень восстановления двигательных функций зависит 
от того, нарушена ли функция двигательного анализатора 
полностью или частично, имеется ли необратимое наруше- 
ние в системе двигательного анализатора, какова длитель- 
ность и глубина запредельного торможения в зонах очага: 
поражения и сопредельных с ним, имеется ли изолированное 
поражение подкорковых центров или местное повреждение: 
двигательной зоны в коре головного мозга. 

Все это подтверждает большое значение уточнения лока: 
лизации патологического очага, уточнения структуры пора- 
жения при сосудистых заболеваниях головного мозга. 

Согласно учению И. И. Мечникова клетки и ткани орга- 
нов в условиях их повреждения или отмирания становятся 
чужеродными для организма и приобретают свойство анти- 
генов, на что организм отвечает выработкой специфических 
антител. Предполагается, что в этих случаях возникает ауто- 
аллергия — изменение реактивности организма, вызванное: 
действием измененных субстратов самого организма. Эта 
реакция может наблюдаться при пересадке тканей от дру- 
гого организма, при канцерогенезе, атипичной дифференци- 
ровке тканей ит. д. 
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Возможность образования аутоантител подтверждает 
хотя бы тот факт, что, например, офтальмологам известно 
что если при операции или при травме глаза там остаются 
частицы поврежденного хрусталика, то может возникнуть 
поражение хрусталика другого глаза. 


В литературе имеются указания о влиянии аутоиммуни- 
зации организма собственными белками, и в том числе бел- 
ками мозгового происхождения, на возникновение и развитие 
ряда заболеваний. 

Иммунологическая реактивность при сосудистых заболе- 
ваниях головного мозга является областью чрезвычайно ма- 
ло изученной. Между тем, изучение иммунологических сдви- 
тов при этих заболеваниях в сравнении с клиническими 
явлениями может, по-видимому, в значительной степени спо- 
собствовать раскрытию еще далеко не ясных механизмов 
патогенеза этих заболеваний и даст возможность использо- 
вания иммунологических исследований для диагностики И 
лечения. 

Антигенные свойства различных отделов центральной 
нервной системы человека были подробно изучены в 1958 г. 
В. Я. Кореневской, которой было установлено, что серое и 
белое вещество больших полушарий головного мозга чело- 
века имеют выраженное антигенное отличие. С. Ф. Семенов, 
С. И. Георгиевский, К. Н. Назаров и В. Д. Усик (1960) по- 
казали антигенное своеобразие тканей мозжечка и псдкор- 
ковых узлов. Учитывая это, мы пытались выяснить относи- 
тельную заинтересованность тканей головного мозга В про- 
цессе аутосенсибилизации организма. Изучение степени и Ха- 
рактера иммунологических сдвигов и их параллелизма 
< клиническими проявлениями должно способствовать рас- 
крытию еще неясной биологической сущности аутоантител, 
выяснению их роли в патогенезе мозговых заболевании И 
возможности использования иммунологических ка, 
для: диагностики ис лечения? (С: ©. сист я к 
В. Г. Морозов, Н. И. Кузнецова, ННЗиокове у 


1962). й 

Для решения этой задачи мы воспользовались ренты 
аллергических КОЖНЫХ проб, вводя разли 
антигены больным внутрикожно. 

В качестве аллергенов нами ИСПОлЬЗОВались Во 
вые экстракты, полученны я 
дей ПОНИ от уличной травмы или других слу = 
утрикожно на внутренней 


причин. Аллергены вводились ВН :3 











поверхности предплечья с помощью 1,0 шприца в: дозе 0,1] мл 
экстракта, содержащего 0,7 мг белка. 


Под нашим наблюдением находилось 120 больных с геми- 
парезом и гемиплегией, возникшими в связи с нарушениями 


мозгового кровообращения по типу кровоизлияния, тромбоза 
и спазма церебральных сосудов. 


У 70 больных, перенесших спазм церебральных сосудов, 
был выражен гемипарез незначительно, нарушения двига- 
тельной функции у них проявлялись небольшим понижением 
мышечной силы дистальных отделов конечностей, повыше- 
нием сухожильных рефлексов на той же стороне. Чувстви- 
тельность поверхностная и глубокая была сохранена. Эмо- 
циональная сфера без существенных изменений. Вегетатив- 
ные нарушения отсутствовали. 

После кровоизлияния или т 
выражен гемипарез, в некото 


‚› мраморность их окраски, гипер- 


У этих больных отмечала 
ность, неустойчивость эмоци 
мяти. 


Результаты проведенных 


сь повышенная раздражитель- 
ональной сферы, снижение па- 


исследований показали, что 
аболеваниями головного мо3- 


У 85% больных аллергич 
лича через 24 и 48 часов б 
чине и окраске. 

Чем меньше давность заболевания, тем бо 
ной была аллергическая реакция. 

У больных более пожилого возраста алле 
ции выражены меньше, чем в более молодо 

При различной локализации сосудистог 
процесса внутрикожная аллергическая 
жительна с различными антигенами 
У тех больных (18), у которых наряду с 
рушениями отчетливо выявлялась и эмоц 
чивость, быстрая смена возбудимости с 
утомляемости, суетливостью, назойливость 
жительная реакция на парализованной к 


398 


еские реакции на стороне пара- 
ыли более интенсивные по вели- 


лее выражен- 


ргические реак- 
М возрасте. 

о церебрального 
реакция была поло- 
ИЗ мозговой ткани. 
двигательными на- 
иональная неустой- 
явлениями легкой 
ю, отмечена поло- 
онечности преиму- 











| Четко 
Урами, 
жений, 
ескими 
Ванных 
гипер: 


житель 
ние па- 








щественно с антигеном из зрительного бугра. У б 

с подкорковыми нарушениями в виде Ще ее и. 
статического симптомокомплекса, но со и 
большой эмоциональной неустойчивостью, нЕ 
реакция была преимущественно с антигеном из хвостатого 
тела; при двигательных и речевых расстройствах связанных 
с корковой локализацией сосудистого процесса, з 
ские реакции были положите 
геном из моторной коры. 


Преобладание при кожных пробах ответа на введение 
того или иного антигена свидетельствует о важности изби- 
рательной чувствительности не просто к веществу мозга, 
аи к различным его отделам, иными словами об определен- 
ной биохимической специфике этих отделов и о тонкой чув- 
ствительности организма к изменению характера этих био- 
химических структур (больные, наблюдавшиеся нами, подби- 
рались таким образом, чтобы клиническая картина заболе- 
вания была достаточно четкой в смысле локализации очага 
поражения). 

Наряду с этим практически важным результатом, полу- 
чающемся при применении этой методики, полученные дан- 
ные свидетельствуют о том, что с помощью предложенной 
пробы можно выявить в неясных случаях преимущественное 
поражение того или другого отдела нервной системы. 

Полученные данные свидетельствуют о возможности в не- 
которых случаях использовать указанные пробы для уточне- 
ний характера, локализации поражения мозга и связи то 
с явлениями нейроаллергии. 


аллергиче- 
льные преимущественно с анти- 
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ЗНАЧЕНИЕ ВОЗРАСТНОГО ФАКТОРА В РЕАКЦИИ 
ОРГАНИЗМА НА ФРЕНОЛОН 


Н. Б. ПОЛЯКОВА 
(Москва) 


Френолон, синтезированный в Исследовательском инсти- 


‘туте фармацевтической промышленности Венгрии, по своему 


химическому строению близок к этаперазину, но боковая 
цепь его этерифицирована остатком триметоксибензойной 
кислоты, являющейся составной частью молекул резерпина 
и триоксазина. С ее помощью имелось в виду усилить седа- 
тивные свойства этаперазина. 

Положительной особенностью френолона является то, 
что при значительной нейролептической активности он, не 
только не вызывает депрессии, сонливости и адинамии, но 
в ряде случаев оказывает известное активизирующее влия- 
ние (А. Г. Амбрумова, О. В. Кондрашкова, Ш. Киш, Ф. Рук 
и Б. Шварц). 

Значительная терапевтическая широта френолона, кото- 
рая по данным И. Борши более чем в два раза превышает 
таковую этаперазина, дает возможность применять препарат 
не только в психиатрической клинике. В настоящее время 
френолон все чаще используется там, где требуется активно 
подавить чрезмерные эмоционально-вегетативные реакции, 
потенцировать активность обезболивающих и наркотических 
средств, оказать противорвотное и спазмолитическое дей- 
ствие. 

Лечение френолоном находит свое применение в эндо- 
кринологии (А. И. Белкин, Е. Готт), хирургии (Л. Чермели 
и Л. Ерци), терапии (Ш. Пани, А. Секей с сотрудниками, 
М. Факете с сотрудниками), акушерстве и гинекологии 
(И. Такач с сотрудниками, Ф. Тот с сотрудниками), офталь- 
мологии (Рожахеди и сотрудники), неврологии Еф отг, 
И. Рожахеди с сотрудниками), охватывая пациентов раз- 
личных возрастных групп — от детей до стариков включи- 
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тельно. В литературе встречаются 
данные, ВОВОВИЕНЕ о значительно более высокой чувстви- 
тельности этих крайних возрастных групп к френолону 
(3. Киш, И. Рожахеди с сотрудниками). 

Однако, экспериментальных работ, посвященных изуче- 
нию роли возрастного фактора в реакции организма на фре- 
нолон, в доступной нам литературе не обнаружено. 

Задача данной работы состояла в исследовании влияния 
различных доз френолона на функциональное состояние цен- 
тральной нервной системы старых крыс и неполовозрелых 
крыс. 

Группу старых крыс составляли самцы-производители, 
переставшие обеспечивать достаточный приплод, весом свы- 
ше 250 г. В группу молодых крысят вошли неполовозрелые 
животные, весом от 30 до 50 г. Каждая из групп была под- 
разделена на подгруппы, по 12 животных в каждой, на кото- 
рых исследовалось действие френолона в дозах 1,0; 0,3; 
0,1 мг/кг. Дозы эти для крыс могут быть охарактеризованы 
как значительная, средняя и малая седативные. Френолон 
вводился под кожу в водных растворах в количестве, рав- 
ном 1/100 веса животного. 

Функциональное состояние нервной системы животных 
оценивалось по ряду показателей поведения, которые иссле- 
довались перед введением френолона, через час и через три 
часа после введения препарата. Средние показатели у ста- 
рых и молодых животных, получавших разные дозы френо- 
лона, позволили получить представление об особенностях 
возрастной чувствительности животных к препарату. 

У подопытных крыс регистрировали следующие показа- 
тели: 

1. Спонтанная моторная активность (СМА) регистриро- 
валась на основании визуального наблюдения. а 3 

У пар животных, помещенных на пол, через которыи 
пропускались импульсы (один в одну секунду) але арзтиы 
тока при напряжении, повышавшемся на | вольт через каж 
дые 15 сек., определялись: < 

а) порог а реакции (ПДР) — по возникнове- 
нию ритмичных отдергиваний лап; 

6) порог И ответа ОАО) оно возни ве- 
НИЮ писка у одного из партнеров; ПАР) —по возникнове- 

в) порог агрессивной реакции ( ами. При этом 

Нию первой схватки драки между партнер эту песн 
Учитывалась лишь драка, сопровождающаяс 
Укусами, но не отталкивание партнера лапами. 
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Пороги указанных ответов на болевое раздражение ис- 
следовались после введения френолона однократно — через 
час после его введения. 

3. Степень каталепсии оценивалась через один и три часа 
после введения по следующей шкале: 

первая степень — застывание с отведением в сторону пе- 
редней лапы; 

вторая степень — то же, с отведением в сторону задней 
лапы; 

третья степень — то же, с отведением в сторону и пере- 
крестом передней и задней лап; 

четвертая степень — то же, при вертикальном положении 
тела головой вверх; 

пятая степень — то же в положении головой вниз. 

4. Тонус скелетной мускулатуры оценивался по’ времени, 
в течение которого животное удерживалось на передних ла- 
пах в висячем положении на горизонтальном стержне диа- 
метром 7 мм через один и три часа после введения френо- 
лона. 


Результаты исследований 


1. СМА крыс, получивших френолон в дозе 0,1 мг/кг как 
У старых, так и у молодых крыс (у последних — в несколько 
большей степени) через 20—30 минут усиливалась, а через 
40—60 минут у обеих групп животных отчетливо понижа- 
лась. 

После введения френолона в дозе 0,3 мг/кг в течение 
первого получаса отмечено возбуждающее действие препа- 
рата, более выраженное у старых крыс. Возбуждение выра- 
жалось одышкой, умеренным покраснением ушей и лапок, 
экзофтальмом, беспокойством, щелканием зубами; крысы 
суетились, обнюхивались, становились на задние лапы. Че- 
рез 40—60 минут после введения СМА почти полностью 
прекратилась. У молодых животных первая стадия повыше- 
ния СМА была выражена в меньшей степени и скорее пере- 
ходила во вторую стадию — угнетение СМА. 

Введение френолона в дозе 1,0 мг/кг у обеих групп жи- 
вотных уже через 20—30 минут вызвало понижение СМА, 
без отчетливого периода активации, а через 40—50 минут 
СМА прекратилась полностью. При этом, у всех групп крыс, 
даже незначительные раздражители — звук, свет, незначи- 
тельные сотрясения клетки — легко выводили их из непод- 
вижного состояния. Они активно ориентировались в окру- 
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жающей среде, движения их отличались быстротой и точ- 
ностью. Визуальное наблюдение не позволяло выявить на- 

шение координации движений и способности сохранять 
равновесие при помещении крыс на горизонтальную пере- 
кладину. 

П. Изменения ПДР, ПЭО и ПАР у подопытных крыс 
позволили более отчетливо выявить возрастные особенности 
реакции на френолон центральных функциональных струк- 
тур, заинтересованных в осуществлении этих видов реакций. 


Полученные данные представлены на рисунке. На нем 
даны отношения средних величин каждой группы опыта 
с соответствующими средними отклонениями к средним дан- 
ным контроля, принятым за 100%. 


Через час после введения Ффренолона в дозе 0,1 мг/кг 
ПДР и ПЭО у старых и молодых крыс достоверно не изме- 
нились. ПАР отчетливо снизился у обеих групп животных, 
но в большей степени у молодых, чем у старых. 


От дозы френолона 0,3 мг/кг как у старых, так и у мо- 
лодых крыс ПДР практически не изменился. В то же время 
ПЭО и ПАР у старых крыс значительно снизился (более 
чем вдвое), у молодых животных эти показатели практч- 
чески оказались не изменены. 


От дозы 1,0 мг/кг у старых животных снизились и ПДР 
и ПЭ0О, а ПАР, напротив, повысился. От этой же дозы у 
молодых животных отчетливо повысились и ПБР, и ПЭО 
и ПАР. 

ПП. Тонус скелетной мускулатуры у старых крыс от всех 
применявшихся доз френолона, как правило, понизился- 
При этом более высоким дозам соответствовала более сла- 
бая степень его понижения, а при более низких дозах глуби- 
на падения тонуса была более сильной. 

У молодых крыс, напротив, как правило, от всех доз фре- 
нолона отмечалось повышение тонуса скелетной мускулату- 
ры. Однако, в этом случае степень изменения мышечного 
тонуса была тем сильнее, чем более высокая доза френоло- 
ча применялась в опыте. 


Иу стары жи 
хи у молодых 
нение тонуса наблюдалось при исследовании через час после 


введения френолона. Исследование же через три часа ве 
введения выявило известную тенденцию нормализации а 
показателя: у старых крыс незначительную, а У ем в 
к этому времени тонус мускулатуры восстановился почти Д 
исходного (см. рис.). 
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=] Средние показатели реакций старых крыс. 
КАМА Средние показатели реакций молодых крыс. 


Влияние френолона на показатели функционального ре: 
состояния нервной системы у старых и молодых крыс. 
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У. О и У одного старого животного не была 
обнаружена при испытании через один и три часа после 
введения всех испытуемых доз френолона. 

У молодых животных через час после введения френо- 
лона, независимо от дозы, каталепсия не была зарегистри- 
рована ни у одного животного. Через три часа каталепсия 
преимущественно второй, реже третьей степени отмечалась 
приблизительно в одинаковом количестве независимо от при- 
менявшейся дозы френолона (по Зи 4 животных из каждой 
группы). 


Обсуждение полученных данных 


Применение использовавшихся тестов позволило выявить 
различную чувствительность к френолону функциональных 
структур, определяющих различные стороны поведенческих 
реакций у старых и молодых крыс. 

Отчетливое торможение СМА у старых и молодых крыс 
уже через час после введения френолона во всех применяв- 
шихся дозах свидетельствует о чрезвычайно высокой чувстви- 
тельности соответствующих функциональных систем голов- 
ного мозга к тормозящему влиянию этого препарата. Вероят- 
нее всего этими системами являются кора мозга и лимои- 
ческая система. 

Описанное тормозящее влияние френолона сопровождает- 
ся, в зависимости от дозы, различными функциональными 
изменениями со стороны других центральных систем, опре- 
деляющих агрессивную, эмоциональную и двигательну:о 
реакции на болевое раздражение — скорее всего вет 
вых образований. При этом более высокие дозы френолоне 
приводят к понижению активности подкорковых структур, 
а низкие, напротив, к их активации. И 

Вместе с нем ‘реагируют на более низкие лы 
довательно, относительно более высокой ор м 
к обеим (и активирующей и тормозящей) стом ео 
Френолона обладают системы, примажни дев вино: 
р век ответ на отрица- 
и ор анеНИ ме чувствительность к 
тельный раздражитель. И наименьш не двигательной 
Френолону —у систем, принимающих У 
реакции. . что функцио- 

Описанные факты позволяют О мы ‚ФУ более 
Нальные системы центральной еб сложнее по структуре 
чувствительны к френолону, чем они ^ 
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Вследствие различной чувствительности центральных 
функциональных систем к тормозящему и активирующему 
влиянию Ффренолона, при действии его создается сложная 
функциональная перестройка деятельности центральной 
нервной системы, находящаяся в прямой зависимости от до- 
зы препарата и возраста животного. 

Если более высокие дозы френолона вызывают характер- 
ное нейролептическое действие, действие малых седативных 
доз сопровождается повышением активности эмоциональной 
и двигательной систем. Благодаря последнему, очевидно, и 
создается известный активизирующий и эйфоризирующий 
элементы в действии френолона, наблюдаемые в клинике. 

Описанные общие черты реагирования центральных 
функциональных систем на френолон более выражены у мо- 
лодых животных. 

Особое внимание обращает на себя экстрапирамидная сн- 
стема молодых животных, которая отличается значительно 
более высокой чувствительностью к действию френолона 
{возникновение каталепсии и повышение мышечного тонуса), 
чем у животных более старого возраста. Этот факт следует 
принимать в расчет при назначении френолона пациентам 
детского возраста, для которых, по-видимому, недостаточно 
уменьшать дозировку лишь в соответствии с их весом. 
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ИЗМЕНЕНИЕ СОДЕРЖАНИЯ СВОБОДНОГО ТИАМИНА 
В МОЗГУ И ПЕЧЕНИ БЕЛЫХ КРЫС ПРИ ДЕЙСТВИИ 
ЛЕТАЛЬНЫХ ДОЗ АМИНАЗИНА 


В. И. ДОЛГОВ 
(Калинин) 


Согласно литературным данным, аминазин является 
активным Ффармакологическим веществом, обладающим не 
только специфическим психотропным действием, но также 
агентом, влияющим на различные стороны обмена веществ 
(М. И. Шпильрейн, 1963). Значительно меняя многие сто- 
роны обмена, аминазин воздействует и на обмен витаминов. 
В литературе имеются отдельные работы по этому вопросу, 
но тем не менее эта сторона воздействия производных фено- 
тиазинов остается малоизученной. 

Потребности клинической практики постоянно стояг 
перед необходимостью применения психотропных средств 
в высоких дозах в течение длительного времени, иногда в 
течение нескольких лет. Этому постоянно мешают токсич- 
ность психотропных средств, наличие побочного эффекта 
и всевозможные соматические осложнения, которые застав- 
ляют отменять тот или иной препарат, еще не добившись 
терапевтического эффекта. 

Одновременно с этим имеются отдельные работы, пока- 
зывающие возможность снижения токсичности аминазина 
при помощи витаминов. Так А. В. Сигрист и Н. Д. Мельник 
(1960) показали, что аскорбиновая кислота, вводимая вме- 
сте с аминазином, снижает его токсичность. При этом важна 
прибавляемая доза аскорбиновой кислоты; оптимальное дей- 
ствие получается при расчете одной молекулы аскорбиновой 
кислоты на одну группу аминазина и проявляется при одно- 
временном введении ее с аминазином. Причем, большие дозы: 
ее скорее увеличивают токсичность аминазина, чем снижают. 

В руководствах по применению психотропных средств по- 
стоянно рекомендуется использование витаминов при возник- 
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новении осложнений или выраженных побочных явлений, но 
делается это крайне недифференцированно, обобщенно Упо- 
мянутая работа в отношении аскорбиновой кислоты указы- 
вает на необходимость выработки более четких показаний 
при назначении таких, казалось бы, безобидных средств, как 
витамины. 

Из витаминов, необходимых человеку и большинству 
экспериментальных животных, тнамин является витамином, 
недостаток которого наиболее сильно сказывается на дея- 
тельности центральной нервной системы. 

Огромный диапазон участия тиамина в физиологических 
и биохимических процессах организма (С. М. Бремнер, 
1966; В. Н. Смотров, 1965; В. И. Букин, 1940; С. М. Рысс, 
1966), куда прежде всего относится необходимость тиамина 
для нормального протекания промежуточного углеводного и 
азотистого обменов, непосредственное влияние недостатка 
тиамина на деятельность центральной нервной системы, обу- 
словливают важность поддержания определенного уровня 
тиамина в организме в условиях нагрузки таким токсическим 
средством, как аминазин и создают предпосылки для заклю- 
чения о возможности снятия или уменьшения токсичности 
аминазина при помощи тиамина, тем более, что имеются 
практические наблюдения о проявлении нейролептического 
синдрома в значительно меньшей степени при одновремен- 
ном внутримышечном введении больших доз тиамина (Не- 
вем и др., 1958). 

в а интересны работы Л. К. Баумана и 
др. (1963), показавших, что в условиях физиологического 
сна потребность в тиамине снижается, а в условиях и —- 
ментозного сна (барбамил, хлорал-гидрат, бромурал) Ай 
вышается. Введение тиамина с глюкозой во время АЕ 
ментозного сна приводит к снижению явлений поет 

Целью настоящей работы является исследова ет 
ствия аминазина на изменение содержания рксерееалнкый ен 
и печени белых крыс через различные сроки ыааеы к 
токсических доз аминазина, следовательно, т мн 
требности организма в тиамине в условиях однор 


Грузки аминазином. 


ний 
Постановка опытов и методика исследова 


евраля по июнь на самках 


одержащихся В виварии И 
ля каждый месяц 
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юпределялось содержание тиамина в мозгу и печени 





У двух 
интактных животных, содержащихся в обычных условиях. ь 

Все животные разделены на три группы по 60 животных 
в каждой. Животным первой группы вводился под кожу ам- 
пульный препарат тиамин хлорида 5%, в пересчете на сухое 
вещество количественно эквивалентное 1/, части вводимого 
аминазина. Животным второй группы вводился подкожно 
аминазин в дозе 95,7 мг на кг веса (средняя летальная доза, 
определенная нами ранее) в комбинации с тиамин-хлоридом. 
Животным третьей группы вводился аминазин в той же дозе, 
Каждая подопытная группа животных подразделялась на 
6 серий по 10 животных в каждой. 

Животные каждой серии забивались соответственно через 
1, 3, 6, 12, 18 и 24 часа после введения того или иного пре- 
‘парата. Исследовано 190 животных. У каждого животного 
определялось содержание тиамина в мозгу и печени. 

Содержание тиамина определялось флюорометрическим 
‘методом в модификации Г. Д. Елисеевой (1953), являющейся 
‘изменением тиохромного метода, предложенного Янсеном в 
1937 г. Для определения использовался флюороскоп, смон- 
тированный с фотометром. 


Результаты и обсуждение 


Полученные результаты представлены в виде столбико- 
вых диаграмм с обозначением доверительных границ (рис. 1, 
2), где даны средние результаты, полученные при обработке 
каждой серии. 

При нагрузке одним тиамином содержание его в мозгу 
через час резко возрастает до 0,88--0,04 мкг/г по сравнению 
< исходным уровнем тиамина 0,35--0,03 мкг/г. Затем насту- 
пает быстрое снижение и через 5—6 часов содержание ти- 
амина достигает начального уровня с тенденцией к дальней- 
лпему снижению (рис. 1). 

При одновременном введении тиамина и аминазина, от- 
мечается более медленный подъем уровня тиамина в мозгу, 
достигающий максимума только через 3 часа после введения 
препаратов. Причем, максимальный уровень тиамина в мозгу 
после одновременной нагрузки аминазином в сочетании 
< тиамином несколько ниже, чем максимальный уровень при 
‘нагрузке одним витамином, что статистически достоверно. 
Через 6 часов наблюдается снижение уровня тиамина до 
`0,57-=0,04 мкг/г. Это снижение меньше, чем снижение содер- 
жания тиамина в мозгу при нагрузке одним тиамином 
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0,33-=0,04. Разница статистически знач 
содержание тиамина продолжает оста 
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] Нормальное содержание тиамина, 


Я При нагрузке тиамином. 


Го 
2 При нагрузке тиамином в комбинации с аминазином. 


№ При нагрузке аминазином. 


Рис. 1. Содержание тиамина в мозгу белых крыс в мкг/г в условиях 
нагрузки тиамином, тиамином в сочетании с аминазином и одним 
аминазином. 


Следовательно, при сравнении динамики изменения со- 
Держания тиамина в мозгу белых крыс после нагрузки одним 
тиамином и тиамином в сочетании с аминазином имеется 
существенная разница, заключающаяся в уменьшении вне- 
Дрения тиамина в ткань мозга и более медленном нараста- 
НИИ содержания тиамина. К объяснению указанных феноме- 
Нов может быть привлечено следующее: сосудистая реакция 
организма, в результате чего изменяется всасывание тиами- 
на при одновременном введении аминазина; снижение уров- 
ня основного обмена (Клейнзорге, 1954; Типтон, 1961 и др.); 
снижение уровня энергетических реакций, ПЕаивЕЕОВ ор- 
танизма` (Абуд, 1955; Винник и Тенненбаум, 1959; Кабанов, 
1957). Первое снижение содержания тиамина в мозгу через 

часа говорит, по-видимому, об увеличенной потребности 
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организма в тиамине, связанной с всасыванием первых поп. 
ций аминазина, которые приводят к усилению окислительно- 


восстановительных процессов в организме, к подъему по- 
требления кислорода (Феллер, 1955), к повышению секреции 
адреналина (Брюно, Декур, 1953), а, следовательно, повы- 
шению активности АТФазы и окислительного фосфорилиро- 
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х Нормальное содержание тиамина. 


8 При нагрузке тиамином. 


Я При нагрузке тиамином в сочетании с аминазином. 





\ При нагрузке аминазином. 
` р ру 


Рис. 2. Содержание тиамина в печени белых крыс в мкг на | г ткани 
в условиях нагрузки чистым тиамином, тиамином в сочетании 
с аминазином и одним аминазином. 


вания (Абуд, 1953; Чаговец, 1957 и др.), что приводит к бы- 
строму превращению тиамина в его фосфорилированную. 
форму. В дальнейшем по мере увеличения количества всо- 
савшегося вещества происходит угнетение окислительно-вос- 
становительных процессов, и в течение следующих 12—18 ча- 
сов уровень тиамина в мозгу держится на одном уровне. 
Второе снижение содержания тиамина в мозгу, вероятно, 
связано с началом  восстановительных процессов в орга- 
низме. 

У животных при нагрузке одним аминазином выявляется 
тенденция к снижению содержания тиамина в мозгу, кото- 
рая становится статистически значимой только через 24 ча- 
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ка. Исследование изменения содержания тиамина а 
при таких же нагрузках Дает сходную картину (рис. 2) ; 

Повышение содержания тиамина при одновременной на- 
трузке тиамином в сочетании с аминазином также постепен- 
ное, достигающее максимума через 3 часа, причем внедре- 
ние тиамина в ткань печени не уменьшено по сравнению с 


нагрузкой одним тиамином. Разница между максимальным 
содержанием тиамина в печени при нагрузке только тиами- 
ном и тиамином в сочетании с аминазином статистически не 


достоверна. Отсутствие выраженного снижения количества 
тиамина через 3 часа можно связать с фактом более быстро- 
го и количественного большего накопления аминазина в пе- 
чени по сравнению с мозгом (Берти и др. 1955; Бергер, 
1961), следовательно, более быстрого снижения окислитель- 
но-восстановительных процессов и активности ферментов. 
Снижение содержания тиамина через 18 часов может свиде- 
тельствовать о начале восстановительного периода. 

При нагрузке одним аминазином через 24 часа наблю- 
дается более выраженное снижение содержания тиамина в 
печени по сравнению со снижением содержания тиамина 
в мозгу за тот же срок. 


Выводы 





1. Аминазин, введенный в летальной дозе, вызывает из- 
менение содержания введенного тиамина в мозгу и печени 
белых крыс. 

2. Использование организмом животных введенного ти- 
амина на фоне летальных доз аминазина происходит как в 
первые часы после введения аминазина, так и В период вос- 
становления нарушенной функциональнои деятельности ор- 
наи" ганизма. 

3. Витамин В. является необходимым 
лечении аминазином, особенно при назначе 


компонентом при 
нии высоких ДОЗ 





р и в течение длительного времени. 
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. Асфа рзусШафчса её пеиго!ор1са Зсапатаум!са. Сорепвавеп. 

. Аа рзусШафса зсап4таум!са. Сорепвареп. 

. Асфа рзусШаНегареийса её рзуспозотайса. Вазе. 

. Аба рзуспо{Бегареийса, рзуспозотаса ей огоредавов са. Вазе. 


Ас4а рыашафса у рэ1соовлса 4е Ашенса Т.а#па. Вцепоз Ашез. 


Ас!аз [30-езрайо{аз 4е пеиго!оЛа у ряашайа. Ма@г19. 


` АснуНаз пегуоза зирегог. Ргава. . 
 АсшаИёз пеиго-рвуз!о1ор1ацез. Рай. 


. Аабата Мета! НеаНВ. А!араша, 0.5.А. з 
. АПрешеше Дейзсвги{ г Рзусшае. ВегИп. 


‚ Ашенсап Лоигпа! о! Тпзапйу. Ме\ УогК. 
' Атенсап Зоцгпа! оЁ Мета! Ренчепсу. Афапу, № Уогк. 


{негару. Гапсазёег, 0.5.А. 
заза. Вю 4е Тапено, Вгаз!. 


Апа|ез Че! зщ 4е пеиго!о 
1 1с0з. Воро\а, СоотЫа. | 

ет О айсо ат Регира. Регирла. м 

е рястафа е АппаН Чей Озреда!е рястат- 


р : а: Я — р 
ое Р1споапа!$1. МИапо-Марой. 
Апай 41 пеигоо вла. МароН. 
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67. 
4а1). Ви 


Аппа!ез ше@1со-рзуспо1ос1ацез. Раг5. 
| а аиз На "пенгоарьвь Тп5НЫЁ ап 4ег \Мепег. УЛеп. 
. Агспеоп пеигооз1аз. А та:!. | 
. АгсШу г РзусШаёе ип МегуепкгапкВейеп. ВегИп. 

. АгсШуез 4е пеиго]овбте. Раг!5. 

. АгсШуез ибегпаНопа]ез де пеиго!ов1е. Рац. 

. АгсМуез оЁ Сепега! РзусШацу. СЫсаво. 

. АгсШуез ог Меигоову. СЫсаро. 

. АгсШуез ог Меигоору апа РэусШафу. СШсаго. 

. АгсЫ\1о 4 апгороов1а е шед!2па 1ера]е. МПапо. 

. Агсы\1о 41 Регсоова, Меигоовта е РесШаНа. Мпапо. 
. Агс 

. АгсЫ\ю имегпа2опа|е 4 за} пеиго]ор1с1. Етепге. 


‚ Агс уз Че сгиштоовла, пеигорзашайча у @1зсрИпаз сопехаз, 
ОицЦо, Есцадог. 


ую репегае 41 пеигоовла, рясМафча е рэ!соапа|$1, 


АгсЫуоз 4е пеигоо]ор1а. Ма4г!4. 

АгсЫуоз 4е пецго-рз1ашафа. Нафапа, Сира. 

АгсМуоз шех1сапоз 4е пеиго|оз1а у рзудца а. Мех:со. 

АгсШуоз региапоз 4е ЫЧепе шеп{а!]. Гла, Реги. 

Агс\оз уепе2о|апоз 4е |а 5о<едаа 4е ою-ппо-[аппво]овта, оНа|- 
‚› пеиго]об1а. Сагасаз, Уепехце]а. 


Агсуоз уепего|апоз 4е рэацаёча у пеигоов1а. Сагасаз, Уепе- 





Агашуоз БгазПетгоз 4е пешчан а е рашафла. Кто ае Тапейо. 
Ага! уоз ае Меигорзашаа Заб Рашо. 
Агашуоз 4о Перагатепю 4е аз 


з15фепс!а а рэ1сора{аз 4о Ез{а4о 4е 
Заб Рашо. Заб Рац/о, Вгазй. 
„ Агашуоз 40 Машсопи 
. Агаш! оз 40 $е 
. Аг ипа Зее!зогрег. ЗиНраг(. 
. АззодаНоп фог 
. Воейп 4е Шр1епе тета]. $. Рашо. 
. Воейп 4е! Ре 
. Вени а Н 


о м@<чано Нейог СаггИНо. Вю 4е Лапейо. 
гу1со пас1опа| 4е 4оепсаз шепЁа!е. Ко 4е Тапешо. 


Везеагсн ш Мегуоиз ап@ Мегца| О15еазе. Ва!Нтоге. 


раг{атещо 4е М е1епе теп{а1. Глта, Реги. 
озрНа|! Меигорз!ацан1со Ргоутса|. Сог4ора, Агоеп- 


Воейп пас1опа! 4е баш шеп#а| (зи Масюпа! 4е ба!а Меп- 
епо$ А!ез. 


. ВиПейнп 4е рэусвоовте. Раг!з. 
. ВиПейп о! Мега! НеаЦВ. Утрш 1$1ап4$. 
. ВиПеНп о} {Не Меппшрег СИс. Сапзаз. 

. ВиШейп оЁ фе 
. СаШ6г$ 4е рзусШа#че. ЗНгазБоиге: 
. Вгаш. Лоишгпа| оЁ пеиго]ору. Гоп4оп. 
. ВМИзВ ФЗоигпа| о! Сгиипо]обу, 

. ВгзН Лоигпа| оЁ Рейпацепсу. 1. 


- ВгИЧзВ Лоигпа! о? Мед:са! Нурпойзт. Епе]апа. 

. ВИИзН Зоигпа! оЁ РзусШаН1е Зос!а1 М/огК. Гопа4оп. 
„ ВиЫ$Н Зоигпа! о{ РзусШаНту. Г.опдоп. 

. ВиПеНп оЁ Ве Т.0$ Апбе!ез Меиго]о 
. Сападаз Мега! Неа. ОНаууа, Сапада. 
. Сапа4ап Рз 
. Сапафап Р5 
. СеГа!еа у 4е 


. СегеБга! Ра!зу ВиПейп. Г.опдоп. 


Меиго!ор1са! шзН ие оЁ Меу Уогк. Ме\м УогкК. 


РеН4иепсу апа РеуашЁ. Т.опдоп. 
оп4оп. 


са! Зостейу. 10$ Апбе!ез. 


усШафс Аззос1аНоп Тоигпа!, ОНауа. 
усШаё1с АззосаНоп Лоигпа!. ОНажа. 
таз те4!соз сирапоз. Нарапа, Сира. 
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сб. СегуеЦо. Маро. 
6. Сезкоз\оуепзка Меигоозе. Ргака. 


87. Сотргепепзуе РзусШафгу Мемг Уогк 
88. Сопйта пеиго]об1са. Вазе]. й 
89. Сопиша рзусша“са. Вазе]. 


{ а ди [аг. Мегуе 
91. О1без{ о{ Меигоогу апа Рэусв:а 

‚ О1зеазез о{ {пе Меигуоцз о о Я ВН. 
‚ Еес4гоепсерваюстарну апа : 
4. Епсёрва!е. Рамз. 
5. ЕпкерВа!юз. А{та!. 
6. ЕрЙерз1а. Атз{егаат. 
. ЕрЙерза. СШсаро. 
‚ Еи4ез 4е пеиго-рзуспора{По!оре иЧапе. МагзеШе, Егапсе 
‚ ЕчошНоп рзусшабаце. Рац. ; у 
. Ехрегипеп{а! Меиго!осу, Ме\м Уотк. 
. БоНа пеиго-Моор1са. Гере. 
2. ЕоПа рзусшафиса. Гессе, Ца|а. 
. опа рзусшафиса её пеиго]овлса Ларошса. Миваа, №рроп. 
. ВоПа рзусШафеа, пеигоор!са, её пеигостигейса Мееап@са. 


пре|килаеп. Вегп. 


СШтса1 М еигорвуз11ову. Мопёгеа!. 


Атуегдат 





ел нь ©2 52 = © © 





105. Бомзевге Чег Меигооб1е, РзусШафе ип@ Шгег Отепасемее. 


. Сепейс Рзуспообу МопоргарВз. Рго\исею\т. Ч.$.А. 

. С1огпа!е 41 РясШафта е 41 Меигораоюёла. Реггага. 

. Нулепе Мел+а!е. Раг!з. 

. Нудепе шетае. Тгарап, ЦаНа. 

. Черс]ов]азгай згепе. Видарез. 

. Шпо1з РзусШафис Зоигпа!. Ч.$.А. 

.„ ИМогтаноп рзусШафаие. Ра. Е 

. Пфегпайопа! Лоигпа! 9 ааа, р 

. Пфегпайопа! Лоигпа! о{ Меигорпагтасо!о8у. Хх оге. р 

ь абтвввенене @Бег @1е аа ила Ройзеве ацЁ дет Семее 


ег Мешгоорче ипа РэусШафче. ВегИп. 








132. Тоигпа! о! С№шса! апа Ехрег 
133. Чоцгпа! оЁ СИиса! ап4 Е 


. шюгтасюпез рэашафисаз. 
. Пиегпайопа! Зоигпа! оЁ С 


128. Тоигпа! 4е рзусво!о1е погта!е её ра 


16. ТаргЬаснег г Рэусмаёе ии Мешгоове. МИеп. р 
. п@ап Зоигпа! о! Меитоору ап4 Рэусшайу. Ваг, ш@а. 


] 1 шаа. й 
па!ап Лоигпа! о! Рзусшау. Е ый ГПобевгай, Ворайа. 


лиса! апа Ехрегитепа! Нурпоз15. Мет 


. Пцеглабопа! Зоигпа! оЁ @тгоир рзусво#егару. №% УогК. 
. ПцегпаНопа! Лоигпа! о? Зос1а! Рзусшайу. т . 

. Пцегпайопа! Ве\1еу о! Меиго 0105. пя аи 
оигпа]! Бере 4е пеигоо?1е е 4е Руса м 

. Лоигпа! БгазЙешо 4е пеигою а. Вю 4е и 

. Зоигпа| БгазИето 4е рэ! ашайча. Е1о 4е ]апено. 


Е завче. Вгихеез. 
. Лоигпа| 4е пеигоюв1е © 4е а отце Багз. 


4 Меиго!овле. Герив- 





. Лоигпа! {г Рэзусвоюе ип 


130. Лоцгпа| ог СВИа Рэусшайу. №\ уе 1ащу. Гопдоп. 


й 
р не Нурпоз!з. Мех Уог 


. ошгпа| о! СВИа Рзусвою& ,. 
Рзуспорао!оёу апа Оцацег- 


хрегипегиа! 


1У Белем оЁ Рзусшану апа Меиго!оу. Меу азвитеиюп. 


134. Тошгпа! о! СНшса! Рэуспорао!ю8у. 
27—1739 
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135. Лошгпа! оЁ Сотрагавуе Меигоору. РЕЙадефрма. 
136. Лошгпа| о! Сепега! Рзуспо!обу. Ргоутсеюмп Ц.$.А. 

137. Лоцгпа| о! Меща! Оейсепсу КезеагсВ. Кеп, Еп]апа. 

138. оигпа! оЁ{ Мет{а1 З4епсе. Гоп@оп. 

139. Лоигпа| о{ Меца! ЗибпогтаШу. Випипеват. 

140. Зоигпа| о{! Мегуоцз апа Мега! О1звазез. Ва!Нтоге. 

141. Зоигпа| оЁ Меиго!ору, Меигозигаегу ап4 РзусШану. [.опдоп. 
142. ]оцгпа! оЁ{ Меигосвепиз гу. Охюга. 

143. Зоигпа| оЁ Меиго|ое1са| Зс1епсез. Атз{ег4ат. 

144. Уоигпа] о{ Меиго!ору ап4 РзусШафту. Гопдоп. 

145. оцгпа! оЁ Мецго!ову ап4 Рэуспорао!ору. ВизЮ!, Епв1апа. 
146. Роигпа! оЁ Меигорайо!ору ап Ехрегипепйа!1 Меигообу. ВаНтоге. 
147. ]оигпа| оЁ Меигорвуз1о1осу. Зргиейе!а, Ц. 5. А. 

148. оигпа! оЁ МеигорзусШафу. СЫсаго. 

149. Тоцгпа| о{ РагарзусНо]озу. РигНа+, Ц. $. А. 

150. Лоигпа! оЁ РзусМаёис Везеагсв. Охгог. 

151. Тоигпа! оЁ РзусМан1с Зос1а! \/огк. Ме УогК. 

152. оигпа| о{ РзусНозота#с ВезеагеН. Мем УогК. 

153. Лоцгпа| о{ Зос!а| ТВегару. Мех Уогк. 

154. ]оцгпа|! о! те АП-п@а 1азНше оЁ Мела! Неа. Вапса[оге. ша, 
155. Лоигпа| о? {не РиЙадерша РзусШаё4с НозрНа!. РНИадерыа. 
156. Когзакоу Лоигпа! о{ Меигоову апа РзусШацу. Охюга. 

157. Куизни, Звпке! Зе! т саки. Еикиока, №рроп. 

158. Гауого Меиго!орз1сШансо. Вота. 

159. Маа]аПеп Вендаз{ Вауапу. ТеБгап, 1гап. 

160. Маруаг Бе!огуоз1 агсШуит. Видарез{, 

161. МаапаЫа4 уоог 4е диз4е ке уо!Кзрегопане!4. Атзег4ат. 
162. Мепшиеег Оцацейу. Капзаз, 1. $. А. 

163. Меп{а1 Неа. Г.опдоп. 

164. Мета! Неа! ВиПейп. СЫсаро. 

165. Мега! Неа! ВиПейп. Рапуйе, Ц. $. А. 

166. Мега! НеаНВ т \атейца. Е1сЬтопа, Ц. 5. А. 

167. Мета! НозрИа1з. \Мазтеюп. 

168. Меща! Нузтепе. Меуи УогК. 

169. Меща! Нур1епе ор ЕоКеНне!зе. Оз1о. 

170. Мтегуа ше@сорусоортса. Тогпо. 

171. Мшегуа пеиго!ов1са, Того. 

172. Мопазевий г РзусМаёче ип4 Меигооре. Вазе!. 

| 173. Мшаре ЗсНегоз!з АБз{гас{. Мех УогкК. 

174. Меорусшафта. Р1за. 

175. Мегуепаг2. ВегИп. 

176. Мегуоиз СВИа. Ме\и Уогк. 

177. Меигайте4121т. З4иЙраг. 

178. МеигоМо]оза. Вгаз!. 

179. Меигоор1а Ро1зКа. \агзга\ма. 

180. Меигоов1а, МеигосШтгиге!а 1 РзусМаН1а Ро1зКа. \/агзама. 

. Меиго]ор1а, РясШаёиа, МеигосШгигеа. Висигеён. 

182. Меиго!ос1а а рвусшаёче безКоз1оуепзКа. Ргава. 

183. Меиго!ору. ВотБау. 

184. Меиго!осу. Мшпеаро!$. 

185. Меигопе. Мащоуа, ЦаНа. 

186. Меигошо: $. Рашо. 

187. 'Мецгорапо|ов1а Ро]зКа. \Магзгама. 

188. МеигорзсШаа. депо\а. 

189. Меигорзацафа: Виепоз Ашез. 
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| 910. Рговте 
| 911. РэусН 
20 ру 
213. РзусН 
| 24, Руб 
| 215. РзусН 

216, РзусН 

217, РэусН] 

































ь А Зисоз1алла. 
191. Меигорзусшату. Ощуег® тон : 

А Нетеивзе ага, НаНа у 0! `Ушейца, СвайоНезуШе. Ч. 5. А. 
193. та А ВЕ 

194. Мог@зК рзумантзК МеетзЫа4. К 

195. Мог@!зК рзуманузК Т1аззКии. а Ь 

196. г во Озака. р 

197. Мое е пу %е 41 рысШа ла. Реза 1 

198. Мою эвпкег. Токуо. а 

199. МоцуеПе 1сопоотарШе 4е 1а За1рен1 ге. Раг!з. 

900. ОгуозКер2ез. Видарез{. 

901. Озреда!е рэ1сШа{со. Маро!. 

202. Ра\!оу Лоигпа! оЁ Н1опег Мегуоцз АсНуНу. Мем/ УогкК. 

903. Ра\1о\-Дейзсии г поНеге Мегуе{АЙркей. ВегИт. 

904. Р1зап! С!огпа!е 41 рафю|ов!а пегуоза е шеща!е. Ра!егто, ЦаНа. 
905. РгаКИзсне Рзусшафе. Дансв. 

906. Ргах!з Чег Кшдегрзусвоое ип КумегрзусМафче. аб вет. 
207. Ргосее те о! 4Ве Атейсап Рзуспора{Но!ор1са! Аззос!аНоп. Меж- 


208. Ргортезз т МеигоМо!ову. Меж УогК. 
909. Ргортезз ш Меиго!ову ап4 Рзусшайу. Мем/ УогК. 
910. Ргостезз ш Рзуспо{йегару. Мем Уогк. 
911. РзусМафЧа её пеигоов1а Зарошса. Токуо. 
912. Рзусшафча, Меигоов1а, МеигосШгига. Атз{егдат. 
913. Рзусша{е 4е Гётап. Райз. 
214. РзусмаН1с дцаг{епу. Праса, 0.5. А. ЭТ 
215. Рзусшанче, Меиго!ове ипа шедмнизсВе Рзуспо!ов1е. [е!р218. 
216. РзусшазсН-пеиго!ор1зсве \М/оспепзсви#. НаПе. 
917. РзусшафизсНе еп пеиго!ов1све адеп. Атз{егдат. 
218. РзусшайТа её пеиго!ова. Вазе!. 
219. Рзусшае ВиЙейл. Нопзфюп, Ц. 5. А. . ее ь 
20. Рзусмайе Везсагсн КерогЁз о! Че Атенсап РзусШафуе Аззос!а- 
Ноп, \азие оп. 
221. РэусМайгу. Мазшие{юп. 
222. Рзуспорвагтасоорте. ВегИп. 
223. Рзуспорнуз!о1о1е. Вопп. 
224. РэуспозотаНс Медсше. Мем УогК. 
225. Рзуспо#егар!е. Вегп. 
296. Рзуспо#егару. Са!сиНа. к и ы 
227. Ваззерпа 41 пеигооб1а уере{аНуа. Е\егеп2е, НаНа. 
— Ваззеспа @1 пеигорысмайла. Де 
29, Ваззеепа 41 Зи 1 рысШанче!. Э1епа, чата. { 
230. вене  РНсаНОпа АзвоЧаНоп ог Везеагсв ш М егуоцз ап4 
Мепца| П1зеазе. Ва{ итоге, Ч. $. А. . а в 
231. Вемем о! Меигоову ап4 РэусМайту. ЕЧигеВ. т 
232. Вем!з{а агоепйпа 4е пеиго!ор1а у рыацаёЧа. клея 1 ИЯ 
233. Вемз{а агрепйпа 4е пеиго!о1а, рыаааЬ а „уток а аЩето® 


























- 4е Заб Рашо. $. Рашо. 
1 репа шеп4а!. Мех!со. 


239. Веуз{а 4 то-рацаа. ГАтпа, Реги. . ; 
р м :: г понта! е раоюртса. $. Рашо, ВгазИ. 
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241. 
242. 
243. 
244. 
245. 
ГаНпаз. 
246. 
247. 
248. 
249. 
250. 
29. 
ОВ 





Вей а 4е рычиала. Запназо. > 
Кеу!5{а де рыаиа а 4е! Огисиау. Мошеу!4ео. 

Веу1з{а 4е рэиаёЧа у сгипто|оз1а. Виепоз Азтез. 

Кем а 4е рыашаёа у 41 рИпаз сопехаз. ГЛта, Реги. 

Кеуз{а 4е рыдшаёЧа у рэсоовйа шефса 4е Еигоре у Атенса 

Вагсеопа, Езрайа. 

Кеуза 4е! НозрИа! Реашан1со 4е 1а НаБапа. 

Веу1${а 41 пеигоо]овта. Аге2хо, На|а. 

Виза 9 пеигорзсШа Ча е зсеп2е а т!. Рагта, ПаЦа. 

Веу1з{а езрайо!а 4е пеигорзашайЧа ифапё]. Зеу!а, Езрайа. НЕ 
Веу1${фа 1айпоатенсапа 4е рэ1ацайа. Сог4ора, Агреп#па, т 
Кеуце 4е Сепёе пеигорзуста&чаце. Вгихеез. 

Кеуце 4е пеигорзусШафе ииап!е. Раг1з. 





253. Беуце 4е МеигорзусШае папе её 4’Нугёпе тещае 4е Геп- 

Гапсе. Раг1з. 7$ соПесй 
254. Веуце пецго]ор1аце. Рам5. иене ог РзУ 
255. Виа 41 пеигоорла. Маро, [аНа. пнетрегииевай 
256. Виза 41 пеигоор1а, тей спа, сШгигрла. Того, [аНа. ре 
257. Виза 41 рафоор1а пегуоза е шепа[е. Е!теп2е, [аНа. : ТИ а 6 
258. Виза @1 рэ1сорафо|о1а, пеигорусванЧа е рэ1соапа!1$1. Марой. ; ми о Е 
259. Виза офю-пеиго-оЙаитоортса. Вообпа, ЦаНа. ие: И зашаорагетиа 
260. Буза зрегипегае & тешафча шеф ста |есайе ЧеПе аНепат1он! и сфа[епое к 

теп!а[е. Верр1о-ЕпиНа, ЦаНа. 21 е сотррех 
261. ЗазКа{сНемап РэусШай1с Зегу{сез Лоигпа|. Сапада. Те Боос 
262. ЗсНууежег АгсН\ Рйг Меигооб1е ипа РзусШаче. Хамсн. ое ЗУМ ог ргоь 

я 128 Зебуемег Атс\ Фйг Меигоозче, Меигосвгигече ипа Рзусшаше. и пу а ре 

а1СН. Е Се 
264. ЗазНт ГеаКу. ТоКуо. О а м ег 
265. Зет ЭнпкеваКу СаззН. ТоКуо, №рроп. А бег У м 
266. Звтке! Кепкуи Но ЗЫ про. Токуо. ое раз 
267. 15 ета пегуоза. МЙапо, Нана’ ха о аИобет 
268. Зиаез шт Рэусно!ору ана РзусШану. Уаз теюп. Росеза, 
269. За 1 Сегсеёат! ае Меигоор1е. ВисигезН. о бе агё 
270. Тор1са! ргоетз о! Рэуспоегару. Вазе|, ЗеН\уейя. о 9 о . 
271. ТгапзасНопз о! {Не Атегсап М еиго!ор1са! АззобаНоп. Меч’ УогК. а са 
272. \Мепег Агсшу Ёйг Рэзусноовле, РзусМанче ипа Меиго]об1е. \\Меп. бо бе Ч ар 
273. Моп4 Меша! НеаНВ. Г.опдоп, оО пор ета] 
274. \Мо4 Меиго1ову. 0.5. А. И ааа Шу 
275. Хейзсвий: {г Кипаегрзусаче. Вазей. у ар ее № 
ыы 276. УМепег ФейзсвгИЕ Ни Мегуепнейкипае ипа Чегеп Стгепхое ее. В к в о 
1еп. и и 
277. Рейзеьги+ {г рзуспозотайзсНе Мет. @бН треп. Е р 3 у [Ч 
р ДейзсвгИ! г Рзуспо#егар!е ип Ме@енизсне РэусНоов1е. ЗН- К ‹ м 
раг{. ‚ 
279. Ретга!аН: {г Фе везапие Меиго!ор1е ипа РзусШа{че. Вегт. а 
280. Неврология, психиатрия и неврохирургия. София. Руа й Мы 1 
281. Сэйсин Синкэйчаку Дзасси. Токио. мо то 
282. Журнал невропатологии и психиатрии им. С. С. Корсакова. А Чо р | 
Москва. а 
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ТНЕ $ОМАТО-ВТОГОС1СА!, ВА$1$ ОЕ РЗУСНО$Е$ 


Зишм шагу 


Тыз соПесНоп оЁ агН‹ез уп Бу \уогКегз оЁ Ше Зчепёйс КезеагсН 
азНыие о РзусШайгу, Мпизгу о! НеаНН В.$.Е. 5, В., 13 еуоеа 10 «Е. 
со-ехрегипепва! $#141ез оп Не раорепез!з о{ зоте пегуоцз ап@ шепа| 
41зеае5. 

Тре 1агоез{ зесНопз о! Ше БооК Чеа! %ИВ сПИтсо-ЫМо]ор1са! соггеа#опз 
ш зсНиорвгеша ап@ ерПерзу, Шфа{ 15 ш №озе 41зеазез ргезепИпе {Не осгеа- 
1ез{ спаПепее фо {пе рзусШайлс ргасёсе о? {о4ау Бесацзе о! {Пег шс!епсе 
ап4 {пе сотр!ех пафиге о? {Нет раосепеНс шесвап!зтз. 

Тре Б1о1об1са! з14ез оЁ зсЫоргеша аге тайну Чнес{ей фозуагав Че 
зошНоп оЁ ргоетз оЁ ашошитипе ап@ ащюаПего!с аНегаНопз. ТЬз гейа- 
Нуеу пему азресё о? $фи4у оЁ 41зеазез шуо№пе ЧезётисНуе рнепотепа т 
ШПе сепёга! пегуоиз зуз{ет \уНВ зиБзеацепй шипитаНоп ап зепз!аНоп 
ог Ше Боду \ИН Ъгат Чез#гисНоп ргодисЁ, Ваз Бееп гесемуте шисв аНеп- 
Ноп оуег Ше разЁ {е\у уеагз, аз Беше ве п1озЁ ргопизта Гог Ше шуезНра- 
Ноп оЁ раовепейс шесНашзтз аё Вауе а тес! Беайпе оп Фе рао]о- 
Е1са| ргосезз. ы ь 

п {пех агифе $. Е. Зетуопоу апа О. О. Еедофоу он те иге @тес- 

@опз о Мообтса! гезеагсн ш Не рзусШафие Не! апа рот оиё Шаф гоПо\- 
ше зиссеззИ| аррНсаНоп о{ ир-фю-аа{е шео4з оЁ поп-иМесНоиз иптипо!о- 
су ш Ше шепа|! НозрИа!, 1е пее@ Ваз по\ айзеп ог сотЬй те ФНезе те- 
{1045 поё оШу \ИН сШиса! зи ез, Би а!з0 %ИВ тпуезИсаНопз оЁ 1ю|о- 
1са] ап4 @есфгорнуз!ю]ое1са! рагате{егз. Тне аи огз э4теззе 1 1115 соопес- 
Ноп Ша 1 15 оп!у ФгоизН сотргенепзуе {1 91е5 {ПаЁа ШИ рсёге тау Бе 
вашед о{! Пе сНапрше тесКап!зт1з оЁ 1ез1оп ап4 ргойесНуе сотрепзаНоп 
Чигие рзусНо$1з. АНег зитииие ир гесепё 4афа оп ашюйитипйу, Ше ац- 
сгз рошё онё 4Наф оЁ ефюорса! ипроапсе {ог а 1агве питБег оЁ пре 
41зеа5ез тау Бе фе питшипо-Бо1озтса! соп сё Беймееп Фпе тшо#ег ит + - 
Тез, Гог {Пезе соп {с шау гезий ш пе сВИЧ вахте @изе г оса 
1еюпз о {Не Бгаш \ИВ зирзедией Чеуе!ортеща! геёаг4аНоп ап@ уаг!ои$ 
рзуспопеиго|ор{са! зупаготез. 


от 316 зе 
Юла 
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Тре реаКз о{ апНБойу оссиггепсе 1авре@ Бебша е реаКз о ехасегБаНоп 
о{ {пе 41зеазе. Тне ашпогз БеНеуе {ПаЁ зеазопа! {асЮгз а1з0 ехегЁ ет 1. 
Пиепсе оп {Пе соигзе оЁ зсВорнгеша #гоиеН ашюйптипе теспапзтв. 


А!зо шсш4е4 п {11$ соПесНоп аге \могКз Бу У. $. СеБох, М. М. Роро- 
уа апа Т. $. ЗпуедКоуа, ш Шен {пе геайег Ш Нпа и!огтаНоп по! оп] 
оп Ше апН-Бгаш апйБо@ез ш зсторНгеша, Биё а!зо афоцЁ ипизна| $иЬз- 
{апсез оЁ рго&ш пафиге з ев оссиг ш Ше Моо4 ой зсНёхорнгеншс раНеп 
ап \Позе питипо]ов1са! спагас{ег!зНсз регшй ЧТешг 1АепННсаноп УВ 
Бтат апйсепз. ТБезе апНрепз аге шозИу {оипа 4ийпе Ше еа[у рего4з о 
ехасеграйоп (тоге тедиеп у ш пе Нгзё о топёз), \ВИе апИБоду Гог- 
таНоп, 1. е. шитипе гезропзез, ргедопита{ез аЁ 1аЁег рег!о4$. п Пе зрёпа| 
Пи, ащопитипе спапоез \уеге юип@ еуеп еагЦег ап ш Ше Боод, 
1. 5. ЗПуе@Коуа по{е4 {па 1 зсворНгег!е раНеп{з {не оссиггепсе о? Бгат 
апНсепз ш {Ве Ыоо@ зНо\’еЯ а согге!аНоп ш Нше ИН Не рзусШе, пеиго- 
1081с, ап зотаюо-ащопопис утро. 

А. Р. СпирмКоу Ваз тафе а зу оЁ Не шсгеазед зепзНуНу Ю гаш 
апйрепз оЁ Моо@ пешгорНИз 11 зе 1хорнгеше раНеп{. Т№1$ зфи4у 1$ уашаБ- 
1е ш ай Гог 41е Нгзё Ише пеигоаПегоу \аз шуезНоа{е4 1 ойго, ое 
{фе раНепЁз Бойу, апа #13 Баз таде й розз1Ые №0 саггу оиё 4упапис з- 
ФЧез 1ш 103 зсМхорНгегс раНегз. ТНе пеигорНз \еге !юип@ 0 роззез$ 
уагуте Честеез о{ шсгеазей зеп5НуНу №0 апНеепз Чейуе Мот Чегет! 
41151013 ог те Бгаш (отеу зибзапсе, уННе зибзёапсе, зибсогНса! писей, 
ап4 сегебеЙит), ап4 #815 Ваз рготре4 Ве ашвНог №0 зиррез{ {пе фегт «ро- 
1ууа]епсе о? пеигоаНегру» ю 4езрпа{е Не аЪоуе рНепотепоп. Вазс ю #5 
рнепотепоп арреагз +0 Бе {1е ипеуеппез$ оЁ езёгиснуе {Чеп4епсез ш уа- 

п0и$ 9115101$ 0{ Ше Бгаш апа, ш 1$ соппесНоп, а 1асК оЁ ипЙогтйу м 
{Пе зеп$т2аНоп о{ Ве раНепз огеаг!зт Бу 4Пет. ТБе шсгеазе зепз!- 
уЦу о{ пещгорНИз тау Бе гераг4е аз ап 1пасатог о{ Не пеигоаПегес рго- 
сеззез усн тау оссиг 1 Фе пегуоиз Чззие оЁ {Не раНег{. : 

Зи ез оЁ иитипо|ор1са| согге]аНопз Бебуееп йе шо#ег ап сВИа (т 
{егтз оГ Ше АВО Ы 004 егоирз) ш 415 сазез оЁ зсЫхорЬгеша Науе 4етопз- 
{тафед Таё Ше АВО шо#ег-ефиз 1псотраНБИИу ргошо!з ап еагИег опзе! 
о? те зсЫхорВгег!с ргосезз ш 4Ве сНИ4геп ап сопнЬщез №ю Фе ассити- 
1аНоп о{ сазез %ИВ «ргор!-зсорЬгеша» атопе Фет (К. М. Мазагоу). 

Тре герогёз Бу \У. А. ЗКуог{зоуа, Г.. А. ЗфКа]оуа, М. М. Ророуа, апа 
У. $. СМеБоу 4еа| НН зоше зрефЙс азресЁз оЁ ашонитипИу шт рзуспозез. 
Триз, {Ве зфи4у о! огсапозресШс сотр!етепй Ихте (ш фе сотр!етеп-Йха- 
Ноп геасНоп) ап Нетасе]иНпаНуе (ш Ше раззуе ВетазеиНпайоп геас 
Ноп \ИН фсе ФагоНхе@ Беп2А4те) апНБо@ез Ваз зирроМе4 {те РТ 
ТогтЙу о! фе питипе зуз!етз гезропз!Ые {ог 4Не е!афогаНоп о{ Я г :а 
Бо41ез. Арагё от сотр|ейе огвапозрес!Ис апИвепз, {пе Бгат оЁ стор. ы 
п{с рафепё шау а!зо софаш шсотшр!ефе ап Бо@!ез \Ысв, | арреагз, 
«Упеззез» о{ {Пе ра{по|ор1са! ргосезз. ы ‚И 
опз1Аегае зрасе 15 Чеус{е4 фо \уогКз$ оп вепега! ит 

вУиу т ога (Уа. Г. СВеско\сН, @. М. Кигарота, К. Уа. ыы 
Уи. А. ИчизКу, Тз. А. СВИаате, Е. 1. Макзщоуа). Вези$ ыы ВАТ 
зи ез ш\ю сотрИетепё ргорегНез о? пе Ыоо4, те оЁ ме ее 
Фез, рнасосуйс асНуЙу о! пеигорНИ ПеиКосу{ез, ап4 апНо4у а вова 
ше питипаНоп Бу Басфема! апйрепз. п сопёгазё ю Ше ыыы и 
Ипа тез оп ащонитипйу, Ве репега! натипо!ов1са! ры не Ее 
4+0 Ъе тедисей апа Из шагиаиа! ш@сез @1ззос!а{ед. Тве - Ай ме 

\огкз 18 Чейегицией Бу ЧНе ГасЁ ФНаЁ а гефисе@ ог регуеме т агНу ех- 

ЧоиБейЙу сопё\Ьщез Фо Че ргауе соигзе оЁ с торвгеша === р 

р1аз 4пе геа#уе те сепсу о{ {ПегареиНс теазигез ава!п$т 1. 
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пегуоиз 5 

Ногто! 
Убу оЁ Вот 
ашвог сЦез 
пей {теафте 

Тве Бо 
вап151з о 
пео4з ог 
2е1$ апа \ 


Тве БосНепИса! зи ез о? ; : 
фгоепз, зегофотй (1. 1. а аге деуое4 40 оо зегит 
туопоу, А. Р. Спирнкох, А. У. Саго пе, ап@ Мз{апипазе ($. Е. $е- 
питпбег о! Бит ан е ры апа Г.. Г. ВопйНо). Тре шсгеазе4 
аПу п райегиз ИП едиепй зейдиез т обзегуей ш езе зфи@ез, езрес!- 
теасНопз. ‚ шау Бе аззос1айе4 уНН ашонитипе 
Аз Таг аз Фе №001ор1са| аМегаНопз } $ 
‘феге аге сопсептае@ оп позе Е ерЙерзу аге ‚сопсегпей, еНог#з 
пе 40 ее поз еазоНай Неа Иа о {Бе раПо|оз1са| ргосезз гесоб- 
ое Е (Кештегег, 1. а а ме пе шишиие ап 
ап о!егз). Урай ‚ 5. Е. Зетуопох, У. А. Тогра 
Ме\м’ е\1Чепсе 1$ с1уеп оп ] ; : 
зуен, зрессаПу, т я рые т 11 ерПерзу оЁ Фе 1004 
Уи. [.. ЗВар!о) ап@ оп Ве уагушр {еп4епс тар С (М. Уа. УашёиЬ апа 
Ккегоу) (А. Р. СпиргКоу ап@ А. У. Садо) ТВ м 40 адНезюоп (1еи- 
пог: аз рошёпа 40 @ифапсез т т езе и аге теваг4ед Бу Ше 
аБойЁ Бу уацоиз апйрепз с1озе!у Ипкей га аНс едит БгоиаН 
И о 
. @. Сизагоу \По героцей 1псгеазе4 сопуш$1 е этиву о 
Поз ЭДО с оп ргерагейпезз оЁ гаф Бга!пз 
ака оЁ Ве гаёз УВ а Бото!ороиз апйбеп ргерагед тот 
‚ Ногтопа! зи Нез о! 52 ерЙерйс ран : 
уКу оЁ погтопе ГогтаНоп а я па, И си 
аш ог сЦез а питЬег о! пз{апсез оЁ зиссезз цзе о! {пугео@и ‚Ар с Е 
пей {геафтепй о! ерИерис райеп{$ УВ гедисе4 {пуго!4 асНуЙу вЫ 
Тне БооК а150 сотйа!пз ехрегипепйа! зи@ез оп Ше а 9 Багмег ше 
и — зу{еш ш аиФовешс сопуи!$1оп$ ап@ он 
1ге 1 } : 
О м о{ регтеаБИИу оЁ пезе Баггегз (М. Уа. Ма!- 
Атопо \’огкз деуо{еа +0 е тесвап1зт о! сопуш уе зе12иге теп#оп 
своша Ъе таёе о! 4Не сопёФиНолз Бу С. М. МпофуогзКауа, М. В. Ро!уаКо- 
уа апа У. Р. КоКвапоу. Тнезе аиЁпогз Науе {оипа 4Ваё Чийпе уамоиз рва- 
1 4 сопушяуе аНаск, Не сопбеп! оЁ зи ту@гу! 
Этоирз ш Фе пец гаш агеаз \а$ тедисе4. Роззе шесва- 
113115 гезропз1 Ме 1 оЁ зиИПу@гу! эгоцрз 4иг- 
шр а сопушеуе аНасК аге 415сиззес. ] илИНо! ап4. сузфете, 1. е. 
фгераганопз сопайиие Нее зы угу! эгочрз, 1110 ехрегипета! апипа!$ 
\а$ |оип@ {+0 шсгеазе {пех сопу оп ргерагедпез$ Бой ИВ. @есёчс, 
аи410, ап сога2о! знтиаНоп. 
Е. $. ТойпаззКауа, К. 5 апа М. А. ТНауеуа ргезепй ‹Чафа ой 
ап е|есторпуз1о1ор1са! -зи ег{$ УНВ уа10и$ тапНез{аНотз о 
сбгог1с гадаНоп $1сКпез$. 5 о! аеегогаНоп, {ре еесёгоеп- 
серва]оргатз зно\’е@ спапё В аз НаНепште ой ге- 
асНуЦу сигуез ап4 4пе арре +3. Втое[еене асН- 
УНу @1зёигапсез тау гетат еп. \Неп ше 
райепез зфа{е зеетз 10 Бе Ипр 
_,. Тне агёае Бу Г. р. ГоБоха, св 1 
ваНов ога сегерта! {шпоиг, рагисшагу 1 цроп {пе ето- 
|опа| сопа!юп о! {Ве раНепь, %1 Ве гезё {ог {пе геа- 
ан Тре ашфог 4езсНбез а ресийаг Ка о! Найез оЁ Фпе № 
ь 1$ ОГВ. 
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Семенов С. Ф., Федотов Д. Д.— О некоторых перспекти- Бон 
вах биологических исследований в психиатрии . . . . . . 3 ] таминазь 
ШИЗОФРЕНИЯ ее 
Семенов С. Ф., Доценко Н. М., Глебов В. С., Моги- итто 
лина Н. П. — Влияние сезонных факторов на обострения шизофре- шзофре 
нии и сезонные колебания частоты обнаружения антител к мозгу . 13 не 
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